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Vorwort 
Sehr geehrte Kolleginnen und Kollegen, 
diese 46. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft für Medizinische Informatik, Biome-
trie und Epidemiologie (GMDS) zeigt ein breites Spektrum an Themen aus unseren drei 
Fachbereichen. 
Die rasante Entwicklung der lnfonnationstechnologie ermöglicht laufend neue Anwen-
dungen und fordert dabei zu neuen Methodenentwicklungen heraus. Der medizinische 
Fortschritt und die wachsenden Probleme im Gesundheitswesen fordern wiedemm den 
vermehrten Einsatz von Methoden der fnfonnationsverarbeitung. Aber auch neue For-
schungsergebnisse in der Medizin und Genetik erfordern neue Methoden zu ihrer Wei-
terentwicklung. 
Wesentliche Themen sind in diesem Jahr in der Medizinischen Informatik Krankenhaus-
informationssysteme, Elektronische Krankenakte, Telematik, Mobiles Computing, Ent-
scheidungsunterstützende Verfahren, Bild- und Signalverarbeitung sowie DRGs, Doku-
mentation und Klassifikation; in der Medizinischen Statistik sind es Methoden zur 
Planung und Durchführung klinischer Studien wie adaptive gruppensequentielle Designs, 
multiple Verfahren, Äquivalenznachweise und regulatorische Aspekte, Überlebenszeit-
analysen sowie Methoden zu Prognose- und Diagnose-Studien; in der Epidemiologie 
sind es Klinische Epidemiologie, Infektionsepidemiologie, Berufskrankheiten und Scree-
ning-Studien. 
Neben neueren Entwicklungen auf die en bereits etablierten Themengebieten haben wir 
in diesem Jahr auch erstmals neue Themen wie Gesundheitsökonomie, Evidence-based 
Medicine, Health Technology Assessment, Leitli nien und Bioinformatik in Fonu eigener 
Sektionen aufgenommen. Diese aktuellen Themen sind keinem unserer drei Fachberei-
che Medizinische Informatik, Biometrie oder Epidemiologie allein eindeutig zuzuordnen. 
Sie zeigen erneut, wie verwoben unsere Fächer sind und wie sie gemeinsam Probleme in 
Medizin und Gesundheitswesen methodisch unterstützen können. 
In diesem Band sind die Abstracts der Vorträge der 46. GMDS-Jahrestagung, soweit sie 
bei Redaktionsschluss vorlagen, zusammengestellt. Die Abstracts des in die Jahrestagung 
integrierten 2. Kölner Leitlinien-Workshops sowie diejenigen des an die Jahrestagung 
angeschlossenen 3. Symposiums Evidenzbasierte Medizin werden separat in der Zeit-
schrift für ärztliche Fortbildung und Qualitätssicherung, Band 95, publiziert. 
Für die sorgfältige Erstellung dieses Abstractbandes danke ich Frau A. Müller, Frau 
H. Christ und Herrn Dr. M. Hellmich. Weiterhin gilt mein Dank den Mitgliedern des 
Progran1mkomitees, die aktiv an der Gestaltung der Sektionen mitgearbeitet haben, so-
wie den Damen und Herren Gutachtern, die die eingereichten Beiträge kritisch bearbe itet 
haben und schließlich allen Kolleginnen und Kollegen, die mit ihren Vorträgen aktiv 
zum Gelingen der Tagung beitragen wollen. 
Köln, im September 2001 Walter Lehmacher, Tagungspräsident 
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Integrierte Gesundheitsversorgung und Forschung 
für Leukämien 
Das Kompetenznetz „Akute und Chronische Leukämien" 
Adelhard K, Müller TH 
LMU München, Institut für Medizinische Informationsverarbeitung, Biometrie und Epidemiologie 
Leukämien im Erwachsenenalter sind sehr schwere Erkrankungen, die auch bei optima-
ler Therapie - nicht zuletzt wegen der zum Tei l eingreifenden und langwierigen Thera-
piemaßnahmen - das Leben der Betroffenen meist erheblich beinträchtigen und für das 
Gesundheitssystem einen großen Aufwand nach sich ziehen. Zudem ist bei zahlreichen 
Formen die optimale Therapie keineswegs gesichene Erkenncnis. In Bezug auf die Ver-
bindung von Therapie und Forschung sind Leukämien daher als Modellkrankheit für 
innovative Gesundheitsversorgung besonders geeignet. Die Schaffung eines bundeswei-
ten Netzwerks soU zu der Verbesserung der diagnostischen und therapeutischen Ansätze 
füh ren und eine schnellere Verwendung neuer Ergebnisse in der Gesundheitsversorgung 
bewirken. Die Kommunikation patientenbezogener Daten zwischen Grundlagenwissen-
schaften, Krankenhäusern und niedergelassenen Praxen ist aufgrund der feh lenden Infra-
struktur, der unzureichenden organisatorischen Rahmenbedingungen und weitgehenden 
rechtlichen Einschränkungen und Unsicherheiten schwierig. Insbesondere müssen Vorge-
henswei en erarbeitet werden, die in allen deutschen Bundesländern datenschutzrechtlich 
akzeptien werden. Dazu muss auch eine Organisa1ionsforn1 gefunden werden, in der die 
Technik eingesetzt wird. Zusammen mit der Arbeitsgruppe „Datenschutz und Daten-
sicherheit" der Telematikplaufonn (TMF) des Bundeswissenschaftsministeriums sollen 
solche Rahmenbedingungen geschaffen werden, d ie mit den Datenschutzbeauftragten der 
Länder abgestimmt sind. Der sichere Austausch per E-Mail wird durch PGP unterstützt. 
Die notwendigen Zertifikate werden durch das Kompetenznetz erstellt und ausgegeben. 
ListServer unterstützen die Kommunikation innerhalb der verschiedenen ArbeitSgmppen. 
Sie erstellen qualitätSgesichene Informationen für Ärzte und Patienten, die über das 
Web-Portal des Netzes bereitgestellt werden. Die Gesundheitsversorgung soll durch ei-
nen virtuelle elektronische Patientenakte unterstützt werden, in der die beteiligten Zen-
trallabore aktuelle Ergebnisse austauschen. Der notwendige Konsens Uber einen zentral 
gespeicherten Mininlal Data Set wird in Konferenzen gefunden, die von der Netzwerk-
zentrale organisien werden. Das Netzwerk hat seine Betrieb aufgenommen. Für einige 
der wichtigsten Probleme konnten rechtliche Rahmenbedingungen befunden werden, die 
den Informationsaustausch em1öglichen. Die Infrastruktur zum Informationsaustausch 
wird von den Mitgliedern der Netzwerks regelmäßig genutzL 
Die „Kompetenznetze in der Medizin" werden von der Bundesregierung gefördert um 
die Gesundheitsversorgung in Deutschland zu verbessern . Die Arbeit im Kompetenznetz 
„Akute und Chronische Leukämien" hat gezeigt, dass es sich dabei nur zum kleineren 
Teil um e in technisches Problem handelt. Die wirkliche Herausforderung liegt in der 
Herbeiführung eines sozialen Konsenses, wie Patientendaten gcspeichen und über elek-
tronische Medien ausgetauscht werden können. 
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The Efficacy of ICD-10 to Depict the Severitiy of Disease 
in a Referral Center for Rheumatic Diseases in Germany 
Ahlquist 0, Schnabel A, Gross WL 
Universität zu Lübeck, Poliklinik für Rheumatologie, Rheumaklinik Bad Bramstedt 
Introduction Coding of principal and accessory diagnoses according to ICD-10 is an 
essenLial prerequisite for calculating the utilismion of resources by means of the AR-
DRG system. The ICD-10 and DRG systems were developed for use in general hospi-
tals, but their utility in specialised units. specifically for rheumatic diseases, has not been 
verified. 
Methods 2400 consecutive patients admitted during a one year period to a referral 
centre for rheumatology and systemic inflammatory diseascs in Northem Germany were 
subjected to coding of diagnoses according to ICD-10 SGBY. version 2.0. Numbers and 
spectrum of accessory diagnoses were related to the principal diagnoses. 
Results 84% of the patients receiving inpatient treatment were covcred by the top 20 
principal diagnoses. The main causes of extended hospitalisation were 
l. severe major organ involvement (i.e. of central nervous system, hea1t, lung, kidneys), 
2. refractoriness to treatment and 
3. complications of treatment. 
Thc average number of accessory diagnoses was 4.2. Only exccplionally were more than 
10 accessory diagnoses present. Only 12 of the top 25 accessory diagnoses were rheu-
matologic conditions, but the most coromon accessory diagnoses were artcrial hyperten-
sion, obesity, coronary heart disease, polyneuropathy, osteoporosis and diabetes melli-
tus. 
Conclusions The efficacy of ICD-10 to mirror the severity of diseases in a specialised 
rheumatology unit is poor. The principal deficit appears to be that ICD-10 in its present 
form docs not provide the opportunity to depict adequately the comorbidities of rheu-
matic patients that bear heavily on the utilisation of resource . 
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XML-basierte Implementation von Diensten zur Kommunikation 
mit einem Tumordokumentationssystem 
Altmann U, Tafazzoli AG, Dudeck J 
Universität Gießen, Institut für Medizinische Informatik 
Die Integration der Tumordokumentation in Routineabläufe ist derzeit die wichtigste An-
forderung, um auch in Zukunft qualitativ hochwertige Daten für die be ere Versorgung 
von Krebspatienten zur Verfügung zu haben. In der Vergangenheit wurden daher An-
strengungen im Bereich von Datenschnittstellen unternommen, um Daten aus bestehen-
den Systemen übernehmen zu können. Diese haben zum einen zur Definition der BDT-
Schnittste lle „Onkologie" geführt. Zum anderen wurden in mehreren Kl iniken Schnitt-
stellen von Tumordokumentationssystemen, z. B. dem Gießener Tumordokumentations-
system (GTDS) zu Verwaltungssystemen realisiert, um vor allem Stammdaten, aber auch 
operative Daten aus Kliniksystemen zu übernehmen. Damit können zwar redundante 
Dateneingaben vermieden werden, eine vollständige Dokumentation erfordert jedoch 
weitere Daten, die nach Mög lichkeit zeitnah erfasst werden müssen. Dabei ist eine Ein-
gabe in e inem eigenen, vom gewohnten System (Abteilungssystem, Praxissystem) ver-
schiedenen und nur für einen Teil der Patienten zutreffenden System häufig problema-
tisch. 
Ziel muß es daher sein, die Eingabe und Präsentation von Daten und Funktionen in das 
Routinesystem zu integrieren. Solche fntegrationen werden üblicherweise durch APis 
(Application Programming lmerfaces) realisiert. Dabei ist die Programmierung häufig 
relativ aufwendjg. da komplexe Daten eine Vielzahl von Funktionsaufrufen erfordern. 
Für die Integration des GTDS wurde daher eine Lösung entwickelt, bei der Aufruf- und 
Ergebnisdaten im XML-Format übermittelt werden. Dienste, die für die Tumordokumen-
tation zu implementieren sind, sind z. B. „Patienten auswählen", „Patienten neu einge-
ben", „Tumordaten eingeben", „Übersichtsinformationen holen", „Verlaufsdaten einge-
ben" . „Nachsorgedaten eingeben". 
Der Vorteil eines solchen Lösung ist, dass für XML (Extensible Markup Language) eine 
Reihe standardisierter Techniken und frei verfügbarer Werkzeuge nutzbar sind. Um den 
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Einsatz der bisher implementierten Dienste zu demonstrieren, wurde eine HTML-Anbin-
dung programmiert. Dabei besiczc die HTML-Anbindung einen eigenständigen Wert, da 
Kommunikationssysteme teilweise bereits auf Browser-Techniken beruhen. Über Styles-
heet-Techniken kann das Aussehen der Tumordokumentation erforderlichenfalls ver-
g leichsweise einfach an das gewohnte Design angepasst werden. 
Zusammenfassend kann festgestellt werden, dass über das Bereitstellen einer offenen, 
weitgehend mit frei verfügbaren Werkzeugen erstellten Lösung eine Voraussetzung für 
eine bessere Integration der Tumordokumentation gescbaffen wurde. Weitere Details 
sind unter http://www.gtds.de/web/ verfügbar. 
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Evaluation rechnergestützter Pflegedokumentation -
Zwischenergebnisse nach zwei Jahren 
Ammenwerth E, Eichstädter R, Happek T, Kandert M, Kutscha A, Luther G, Mahler C, 
Pohl U, Haux R 
Universität Heidelberg, Institut für Medizinische Biometrie und Informatik 
Die Pnegedokumentation ist neben der ärztlichen Dokumentation ein wesentlicher Be-
standteil der klinischen Dokumentation. Anders als die ärztliche Dokumentation g ibt es 
aber in Deutschland bisher wenig Erfahrnng mit einer Rechnerunterstützung des Pflege-
prozesses. Das Universitätsklinikum Heidelberg untersucht daher seit 1998 in einer lang-
fri stigen Evaluationsstudie die Voraussetzungen und Auswirkungen rechnergestützter 
Pnegedokumentation. Auf zwei psychiatrischen u nd zwei somatischen Stationen (Haut-
klinik, Kinderklinik) wurde hierzu ein Pflegedokumentationssystem (PIK) in Routine 
eingeführt. Die Einführung wurde durch eine Interventionsstudie begleitet, welche Erhe-
bungen vor, während und ein Jahr nach Einführnng umfasste. Erhoben wurden zu jedem 
Messzeitpunkt u. a.: 
• Akzeptanz von Computern allgemein und von Computern in der Pflege 
• Akzeptanz des Pflegeprozesses als Basis pflegerischen Handelns 
• Akzeptanz des eingesetzten rechnergestützten Pflegedokumentationssystems 
• Auswirkungen auf die Kommunikation mit nicht-pflegerischen Berufsgruppen 
• Quantitative Kennzahlen der Dokumentation (Umfang etc.) 
• Qualitative Kennzahlen der Dokumentation (Konsistenz, Fehler, etc.) 
• Zeitbedarf für die Pflegedokumentation. 
Die Erhebungen erfolgten mittels standardisierter Fragebögen, halbstrukturierter Inter-
views, Qualitätschecklisten und Zeitmessungen (diese zunächst nur auf einer Station). 
Die Befragungen sind nun auf allen vier Pilotstationen weitgehend ausgeweitet, von den 
QuaJitälsmessungen liegen erste Zwischenergebnisse vor. Nachdem wir bisher liber die 
Ergebnisse auf unserer ersten psychiatrischen Pilotstationen berichtet haben (vgl. Litera-
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tur), möchten wir nun die Erkenntnisse auf verschiedene (psychiatrische und somatische) 
Fachbereiche ausweiten und insbesondere auf deren Unterschiede eingehen. Wir wollen 
in unserem Beitrag Antworten auf folgende Fragen geben: 
• Welche Voraussetzung gibt es für eine erfolgreiche Einführung rechnergestützter Pfle-
gedokumentation? 
• Welche Auswirkungen hat rechnergestützte Pflegedokumentation, 1.. B. auf Akzeptanz-
werte, auf die Dokumentationsqualität, auf den Zeitbedarf, auf die Kommunikation 
mit anderen Berufsgruppen? 
• Wie unterscheiden sich die verschiedene Fachrichtungen bezüglich Voraussetzungen 
und Auswirkungen rechnergestützter Pflegedokumentation? 
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Ein Java-30 Navigationssimulator für neurochirurgische 
Eingriffe 
Annacker K, Lipinski HG, Grönemeyer DHW 
Fachhochschule Dortmund, Abt. Medizinische Informatik 
Die Stereotaxie als neurochirurgischer Eingriff dient der symptomatischen Behandlung 
zent:ralmotorischer Störungen wie Tremor und Dystonie. Dazu wird eine Sonde, z. B. 
eine Stimulationselektrode oder eine Thermokoagulations-Sonde, zu e inem eng um-
schriebenen, prä-operativ definierten Zielgebiet im Diencephalon geführt, an dem die 
Heilung entweder durch Stimulation des neuronalen Gewebes oder durch dessen Koagu-
lation, also Zerstörung unter Hitze, herbeigeführt wird. In jedem Fall ist für den thera-
peutischen Erfolg die präzise Zielgebiets-Bestimmung sowie die präzise Navigation zum 
definie1ten Zielpunkt von größter Bedeutung. 
Die entwickelte Simulations-Software ermöglicht sowohl die Definjtion des Sonden-Ziel-
gebiets anhand von Original-CTs, als auch eine vollständige Operations-Simulation mit 
virtueller Schädeltrepanantion, Sonden-Navigation und virtueller Thermokoagulation. 
Der Schädel wird basierend auf den Original-Computertomogrammen dreidimensional 
rekonstruiert. Die elektrophysiologische Sonden- avigation wird, um eine optimale ana-
tomische Zielpunktfindung trainieren zu können, mit Hirnatlanten, CT- bzw. MRT-Bilder 
kombiniert Isc der t11erapeutisch relevante Zielpunkt gefunden , wird die vinuelle Gewe-
be-Koagulation durchgeführt und mit Originaldaten abgeglichen. 
Basierend auf der system- und plattform-unabhängigen Programmiersprache „Java2" in 
der Version 1.3 der Firma Sun Microsystems und dem zugehörigen 3D-Software-Inter-
face ,,Java3D" konnte ein nicht nur schneller, sondern auch auf verschiedensten Compu-
ter-Systemen einsetzbarer avigmions-Simulator implementiert werden. So ist Neuro-Na-
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vigations-Training auf jeder Rechner-Plattform möglich, für die von Sun Microsystems 
oder anderen Anbietern Laufzeitumgebungen für die Java- und Java3D-Technologien zur 
Verfügung gestellt werden. Aufgmnd der modernen, objektorientierten Konzepte der Ja-
va3D-Technologie konnte zudem ein performantes System entstehen, das die Navigation 
und Simulation ohne längere Reaktionszeiten realisiert. 
So konnte mit Hilfe von Java-Technologien eine Simulationsumgebung geschaffen wer-
den, die effizientes Training funktionell-neurochirurgischer, speziell stereotaktischer Ein-
griffe, ermöglicht. 
Danksagu ng: Die Arbeit wurde durch das Ministerium für Schule, Wissenschaft und 
Forschung des Landes Nordrhein-Westfalen gefördert 
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Martingalresiduen und deren Interpretation 
im linearen Regressionsmodell von Aalen 
Aydemir S, Aydemir ü, Dirschedl P 
LMU München, MedNet Leukämie Projekt 19, Institut für Medizinische Informationsverarbeitung, Bio-
metrie und Epidemiologie 
Ein wichtiger Bestandtei l von Modellierungsprozessen ist die Überprüfung der Modell-
anpassung. Jn SurvivaJmodeJlen erfolgt die Beurteilung des Mode!Hits gewöhnlich auf 
der Basis von Devianz-, Cox-SneU-, Score- oder Martingalresiduen. In der Analysepra-
xis, jedoch, bleibt meist eine an die Modellschätzung anschl ießende Güteprüfung der 
zensierten Daten aus. 
Unterschiedliche Betrachtungs- und Darstellungsweisen der Residuen erschweren die ln-
terpretalion von Goodness-of-Fit-Analysen bereits in Survivalmodellen mit nur wenigen 
Kovariablen. Noch schwieriger ist die Situation in Survivalmodellen mit zeitabhängigen 
Kovariablen, wo bisher kaum methodische Arbeiten zur Goodness-of-Fit-AnaJyse existie-
ren. 
Unser Beitrag diskutiert Goodness-of-Fit-AnaJysen im Rahmen des linearen Regressions-
modells von Aalen, speziell unter Berücksichtigung zeitabhängiger Kovariablen. Im Ver-
gleich zum time-dependent Cox-Modell besitzt das lineare RegressionsmodeU den Vor-
teil dynamischer Effektschätzungea. 
Zur Beurteilung des Modellfils werden Martingalresiduen betrachtet, die in diesem Mo-
dellan atz nicht Skalare, sondern ihrerseits individuenspezifische Prozesse in der Zeit 
sind. Durch eine gruppie1te Darstellung der Martingalresiduenprozesse können auf recht 
anschauliche Art und Weise Aussagen bezüglich der Anpassungsgüte i.iber den gesamten 
Beobachtungszeitraum hinweg gemacht werden. Die Illustration erfolgt an klinischen 
Datensätzen. 
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Dynamische Schätzung des Effekts der Knochenmark-
transplantation bei der Akuten lymphatischen Leukämie (ALL) 
Aydemir Ü, Aydemir S, Dirschedl P, Gökbuget N 
LMU München, MedNet Leukämie Projek119, Institut für Medizinische Informationsverarbeitung, 
Biometrie und Epidemiologie 
In den muhizentrischen Therapiestudien für die akute lymphatische Leukämie (GMALL 
04/89 und 05/93) wurde für Patienten mit kompletter Remission (CR) nach Cnduktions-
chemolherapie ein risikoadaptiertes Therapiekonzept verfolgt. Patienten mit hohem Rezi-
divrisiko, das aufgrund klinischer und biologi eher Merkmale definiert wurde, sollten 
nach einer Konsolidationstherapie eine Stamm-zelltransplantation (SZT) erhalten. Erste 
Priorität haue hierbei die allogene Transplantation vom Familienspender. Patienten, bei 
denen z. ß. wegen fehlendem Spender eine Transplantation nicht möglich war, erhielten 
im ersten Therapiejahr weitere intensive Chemotherapiezyklen gefolgt von einer Erhal-
tungstherapie bis zu einer Gesamtdauer von zwei Jahren. 
Untersucht werden soll die Wirksamkeit der Tran plantation im Vergleich zur Behand-
lung mit Chemotherapie. Die Analysen wurden zum einen mit dem time-dependent 
Cox-Modell durchgeführt. Dieser Ansatz gewährleistet zwar die Beriicks ichtigung der 
Wartezeit bis zur Transplantation, liefert aber ledig lich eine fixe Schätzung für den 
Tran plantationseffekt. Bei einer Therapie wie der Knochenmarktransplantation mit be-
kanntlich hoher Mo1talität ist die entscheidende Frage, ob nach überstandener Akutphase 
die Wirksamkeit der SZT gegenüber Chemotherapie gegeben ist. 
Demgegenüber erlaubt das lineare Regressionsmodell von Aalen dynamische Schätzun-
gen der Kovariableneffekte und ermöglicht somit eine differenzierte Beurteilung der 
Wirksamkeit über die Zeit. 
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Virtuelle Endoskopie des Mittelohres 
Bartling S, Rodt T, Becker H, Weber BP, Matthias HK 
Medizinische Hochschule Hannover, Abteilung Neuroradiologie 
Die v irtuelle Endoskopie ist ein Nachbearbeitungsverfahren, das computergestützt nicht-
invasive endoluminale Ansichten aus Schichtbilddaten generiert. Bislang waren zur Un-
tersuchung des Mittelohres mit Hilfe der virtuellen Endo kopic auf der Basis von CT-
Datensätzen keine standardisierten Untersuchungstechniken vorhanden. D aher wurden im 
Rahmen eines Forschungprojektes drei Ansätze verfolgt: die Etablienmg und Evaluation 
einer standardisierten M ethode anhand von NormaJbefunden, die experimentelle Korrela-
tion des bildgebenden Verfahrens mit realen Ansichten sowie die klinische Anwendung 
der Methode bei Patienten mit Pathologien des Mittelohres. A ußerdem wurde der Ein-
fluss der achverarbeitungsverfahren (Surface Rendering und Volume Rendering) auf 
die Darstellungsqualität verschiedener anatomischer Strukturen untersucht. 
Die Bilddaten wurden über ein DICOM-Netzwerk übertragen. Es erfolgte ein Vergleich 
mit dem klinischen und operativem Befund. Anband der Standardisierung und Evalua-
tion der M ethode an 20 Normalpatienten und den anatomischen Modellen konnten Aus-
sagen über die Darstellungsgenauigkeit für einzelne anatomische Strukturen geu·offen 
werden. So ergab z.B. die statistische Auswertung für 16 anatomischen Strukturen mit 
der virtuellen Endoskopie eine bessere Darstellung bei -250 HE, 9 anatomische Struk-
turen ließen sich bei -500 HE besser darstellen, bei J 1 Strukturen zeigte sich kein signi-
fikanter Unterschied. 
Die 3D-Darstellung der segmentierten Gehörknöchelkelle mittels Volume Rendering er-
möglicht eine Darstellung mit hoher Detailgenau igkeit. Bei allen 20 Patienten ließ sich 
d ie komplette Gehörknöchelchenkette darstellen. Bei mehreren der Patienten mit Mittel-
ohrmissbi ldung führte erst die viJtueile Endoskopie zur intraoperativ bestäLigten kon·ek-
ten Diagnose. Die Verwendung eines standardisierten Untersuchungsprotokolles erwies 
sich bei Patienten mit Aplasie oder D ysplasie verschiedener Teile der Ossikelkette als 
essentiell. Für die CT-Darstellung des Felsenbeines ist eine hohe Auflösung in longitudi-
naler Richtung unabdingbar, da viele der anatomischen Strukturen von geringer Größe 
ind. Dieses führt in Kombination mit der komplexen räumlichen Anordnung zu dem 
Problem für den Betrachter. die große Anzahl von 2D -Schichten in eine 30-Vorstellung 
umzu etzen. Hierbei hilft die virtuelle Endoskopie. Sie erleichtert das Erlangen eines 
30-Verständnisses der individuellen Patientenanatomie sowie die präoperative Planung. 
Die virtuell endoskopischen und dreidimensionalen Bilder korrelieren mit dem intraope-
rativen Befund. Sie sind hilfreich bei der Präsentation eines radiologischen Befundes 
und erleichtern das Verständnis der komplexen Mittelohranatomie. 
Das normale Felsenbeinprotokoll (Strahlendosis reduziert; publiziert in HussTEDT et al.) 
wurde zur Datenakquisition benutzt. Dann erfolgte die Computer-gestiilzte Bild-Nachver-
arbeitung. Somit entstand durch diese Bild-Nachverarbeitung keine zusätzliche Strahlen-
belastung (CT). 
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Neuere Entwicklungen bei adaptiven Versuchsplänen 
Bauer P 
Universität Wien, Institut für Medizinische Statistik 
Es werden die statistischen Grundlagen der beute diskutierten nexiblen Versuchspläne 
aus frequentistischer Sicht beleuchtet. 
Wenn das Prinzip der Verwendung kJassischer (minimal) suffizienter Teststati tiken ein-
gehalten werden soll. dann kann die Wahrscheinlichkeit für den Fehler erster Art über 
die Betrachtung ihres Supremums innerhalb einer eingeschränkten Menge von erlaubten 
Adaptionsregeln kontrolliert werden. Ein „Preis" für die Möglichkeit der Adaption ist 
also auch dann zu bezahlen. wenn das Experiment tatsächlich nach dem ursprünglich 
festgelegten Plan (ohne Adaption) ausgeführt wird. 
Verzichtet man auf die ausschließliche Verwendung suffizienter Teststatistiken, so bietet 
sich eine Fülle von M öglichkeiten der Konstmktion von Testprozeduren zum Niveau a, 
die auf einer vorfixierten Kombination von stufenweisen Teststatistiken beruhen. In 
wichtigen Anwendungsfällen können dabei durch geeignete Wahl des Kombinationsprin-
zips die Testentscheidungen in herkömmlicher Weise auf der Basis der suffizienten Test-
statisti ken gelroffen werden, falls das Experiment schließlich wie ursprünglich geplant 
(ohne Adaption) zu Ende geführt wird. Der für eine Adaption zu bezahlende Preis ist 
erst bei Abweichung vom ursprünglichen Versuchsplan zu entrichten und besteht in der 
Abweichung vom Suflizienzprinzip. 
Einige neuere Entwicklungen im Bereich von Schätzungen und Konfidenzintervallen 
werden skizziert. Die Frage, wie die Vo11eile der Nutzung der vorhandenen Fülle von 
Flexibilität quantifiziert werden können, ist für die zukünftige Anwendung von entschei-
dender Bedeutung. 
Period-Age Pattern of Survival in Terms 
of Conditional Resuscitation Rates 
Begun A, Yashin A 
Universität Rostock, MPI for Demographie Research 
Two different non-contrndictory points of view on the reduction of mortality rates during 
last cenrury are being used usually by demograpbers and physicians. The Former regards 
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mortality change as change in the force of mortality and associated life-tables. The later 
views ehanges in the progress achieved by saving of Jives. To combine analytical power 
of the eoncept of the force of mortality with relevancc of the notion of lifesaving the 
repeated resuscitation model was developed by J. Vaupel and A. Ya hin in 1987. Two 
kinds of events in the life history of an individual - death and resuscitalion lie in tbe 
background of this model. Each person doomed to death in the absence of medical help 
has a chance to be saved in its presence. Givcn the life-tablcs, this model makes it 
possible to eslimate absolute and conditioned resuscitation rate by age. Three kinds of 
effccts can be clear seen in the colored contour graphics illustrating this approach -
cohort, age and period ones. We discuss the resu lts of modeling for Denmark, Italy, 
USA and Japan. 
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CopyStrain-Detection in mikrobiologischen Datenbanken 
Behnke M, Eckmanns T, Rüden H 
FU Berlin, Institut für Hygiene/Zentralbereich Krankenhaushygiene, 
Charite Berlin, Infektionsprävention 
Problemstellung Um Aussagen zur Häufigkeit des Auftretens einzelner Erreger aus 
Untersuchungsmaterial von Patienten treffen zu können, ist es notwendig, Mehrfachbe-
stimmungen identischer ELTeger aus Materialien eines Patienten (CopyStrains) zu elimi-
nieren. Das hier vorgestel lte Ve1fahren der CopyStrain-Erkennung wurde im Rahmen des 
Forschungsprojektes SIR (Spread of nosocomial infections and resistant pathogens) an 
der Charite Berli n entwickelt. Ein Forschungsthema von SIR ist die Untersuchung der 
Ausbreitung resistenter EtTeger in Bezug auf Antibiotikagabcn in Krankenhäusern. In 
diesem Zusammenhang ist es notwendig, Aussagen zu treffen über die stationsbezogene 
Häufigkeit von EiTegem bei Patienten und deren Resistenzmuster auf Antibiotika 
(AB). 
Methodik Der CopyStrain-Algorithmus (CSD) wird auf der mikrobiologischen Daten-
bank der Charite Berlin angewendet. Das Laborsystem der Mikrobiologie (Mibi) ist ein 
Subsystem des Krankenhausinformationssystcms (KJS) der Charite. Die Mibi-Daten wer-
den über einen Konzentrator in der relationalen Datenbank (DB) des KIS abgelegt. Auf 
die c Datenbank greift der CSD zu, um die zu eliminierenden CopyStrains zu erfas en. 
Der Algorithmus ist in vier Teilschritten untergliedert: 1. Schritt: Die lokale Datenbank 
wird vorbereitet. Aus der Mibi-DB werden alle Patienten mit ihren Antibiogrammen aus-
gelesen. Diese werden in eine Kurzform (String) konvcrtien und lokal gespeichert. 
2. Schritt: Suchen der CopyStrains in der lokalen DB. Die CopyStrains werden gesucht 
und die gefundenen werden gekennzeichnet. 3. Schritt Zählen der Tests und der Resis-
tenzcn. Hier wird die Anzahl der Tests und der auftretenden Resistenzen pro AB und 
EiTegcr ohne Abzug der CopyStrains berechnet. 4. Schrill: Anzah l der CopyStrains be-
rechnen. ln diesem Teilschritt stellt der CSD die in Schritt 2 gefundenen CopyStrains 
der in Schritt 3 ermittelten Gesamtzahl der Tests und der Resistenzen gegenüber. Das 
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Ergebnis ist eine Tabelle, die pro Antibiotikum, Erreger, Station und Monat die Anzahl 
der Erreger und die aufgetretenen Resistenzen mit und ohne CopyStrains darstellt. 
Ergebnisse Das eingeführte CopyStrain-Verfahren ermöglicht valide quantitatjve Anga-
ben über die Häufigkeit des Auftretens von Erregern bei einzelnen Patienten und in der 
Summe auf zu untersuchenden Stationen. Für eine Intensivstation der Charite wurden 
beispielhaft die Anzahl der Tests für den Erreger Staphylococcus aureus und da Anti-
biotikum Oxacillin in einem Zeitraum von 15 Monaten mit (Anzahl: 46) Elimination der 
CopyStrains sowie ohne die Elimination (Anz.: 70) berechnet. Über den gesamten Zeit-
raum unterscheidet sich die Anzahl der Tests um 34 %. 
Diskussion Die Elim inierung von CopyStrains ist ein wesentl icher Faktor be i der Be-
urtei lung von Laborergebnissen. Unterschiede von 30-40 % sind erheblich für die Be-
trachtung von Resistenzen. CopyStrains werden nicht in jedem Laborsystem berücksich-
tigt. Für die Vergleichsmöglichkeit des Auftretens von Resistenzen in unterschiedlichen 
Krankenhäusern und für die Validität von mikrobiologischen Datenbanken ist es erfor-
derlich. die CopyStrains zu eliminieren. Eine Generalisierung des hier vorgestellten Al-
gorithmus ennöglicht den Einsatz des CSD auch für andere Anwender. Diese Generali-
sierung kann u. a. durch die Bildung einer einheitlichen Datenbank-Schninstelle zu den 
Labor-Datenbanken erreicht werden. Um bei der Benutzeroberfläche plattfonn-unabhän-
gig zu sein, könnte diese via HTML angeboten werden. 
Literatur 
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Berechnung der Zahl number „needed to be exposed" (NNE) 
mit Berücksichtigung von Confoundern 
in epidemiologischen Studien 
Sender R, Blettner M 
Universität Bielefeld, Fakultät für Gesundheitswissenschaften, 
AG 3 - Epidemiologie und Medizinische Statistik 
Das Maß „number necded to treat" (NNT) wird seit einigen Jahren vor allem in der 
Ergebnisdarstellung random isie1ter klinischer Studien immer häufiger verwendet, um die 
Stärke des Effekts einer neuen Behandlung zu beschreiben (Cook und Sackett 1995). 
Hierbei gibt NNT die geschätzte mittlere Anzahl von Patienten an, die über einen be-
stimmten Zeitraum die neue Behandlung erhaJren müssen, um bei einem zusätzlichen 
Patienten ein (ungünstiges) Ereignis zu verhindern. Altman (1998) und Bender (200 1) 
zeigen. wie für NNT Konfidenzintervalle berechnet und interpretiert werden können. 
Das Maß NNT kann prinzipiell in jeder Studie verwendet werden, in der 2 Gruppen 
bezüglich des Risikos für ein interessierendes Ereignis verglichen werden. Sind diese 
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beiden Gruppen nicht durch Behandlung und Kontrolle definiert, so macht der Name 
„number needed to treat" allerdings keinen Sinn. In der Epidemiologie werden häufig 
exponierte mit nicht exponierten Personen bezüglich eines Ereignisses verglichen. Daher 
schlagen wir für Anwendungen im Bereich der Epidemiologie die Bezeichnung „number 
needed to be exposed" (NNE) vor (Bender und Blettner 2001). NNE gibt dann die ge-
schätzte mütlere Anzahl von Personen an, die exponiert sein müssen, um im Vergleich 
mit nicht exponierten Personen einen zusätzlichen Fall zu beobachten. 
Durch die fehlende Randornisierung muss in epidemio logischen Studien in aller Regel 
der Effekt von Confoundern berücksichtigt werden. Wir untersuchen, wie sich die Effek-
te von Confoundern auf die Schätzung von NNE-Werten in typischen Situationen epide-
miologischer Studien auswirken. Es zeigt sich, dass auch bei der Berechnung von NNE-
Werten eine Adjustierung nach Confoundern erforderlich ist. Eine häufige Methode zur 
Berücksichtigung von Confoundern ist die multiple logistische Regression, die als Er-
gebnis adjustie1te Odds Ratios liefert. Es wird gezeigt, dass im Rahmen der logistischen 
Regression mü Hilfe von adjustierten Odds Ratios und dem Risiko der nicht exponierten 
Per onen adjustierte NNEs mit Konfidenzintervallen berechnet werden können. 
Die Methode wird anhand von Beispieldaten über den Zusammenhang zwischen Rau-
chen und diabetischer Retinopathie unter Berücksichtigung wichtiger Confounder wie 
Diabete dauer und Blutdruck illustriert. 
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Prävalenz der Varikozele testis und deren Einfluss 
auf das Hodenwachstum in der frühen Jugend 
Berger J , Pfeiffer D, Schoop Chr, Tauber R 
Universitätsklinikum Hamburg-Eppendorf, Institut für Mathematik und Datenverarbeitung in der Medi-
zin, AK Barmbek, Abteilung für Urologie 
Fragestellung und Motivation Feststellung der Häufigkeit der Varikozele in Abhän-
gigkeit vom Alter in der frühen Jugend und die Auswirkung der Varikozele auf die 
Entwicklung des ipsilateralen Hoden. Dieser Untersuchung liegt die Hypolhe e zu Grun-
de, da s aus einer bereits in der Jugend bestehenden Varikozele te tis männliche lnfertili-
tät resultieren kann. 
Methode Zur Prävalenzschätzung von Varikozelen im Kindes- und Jugendalter führten 
wir ein geplantes Genitalscreening bei rund 7000 Schülern der Klas enstufen 4 und 8 im 
Schuljahr 1998/99 in Hamburger Schulen in Kooperation mit den Schulärzten durch. 
Das Genitalscreening wurde von zwei geschulten Urologen nach standardisierten Krite-
rien vorgenommen. Die Befunde wurden während der Untersuchung in einem Erhe-
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bungsbogen dokumentie11. Ergänzend zur Inspektion wurde eine Dopplersonographie der 
Samenstrangvenen zur Messung des Reflux durchgeführt. Die Hodenvolumina wurden 
mittels Ultraschall bestimmt. Kinder mit auffälligen Befunden wurden zu einer Zweitun-
tersuchung in die Klinik einbestellt. 
Ergebnisse Die Akzeptanz war mit 69 Prozent unter den Jugendlichen außerordentlich 
hoch, variierte aber erheblich von Klasse zu Klasse. Mögliche Ursachen für diese Varia-
tion werden aufgezeigt. 
Die Prävalenz der Varikozele steigt deutlich mit dem Alter an. Unter den 8 bis l ! -jähri-
gen Kindern haben rund 18 % eine einseitige und 2 % eine beidseitige Varikozele. Dieser 
Prozentsatz nimmt unter den 12 bis 16-jähJigen Jugendlichen auf 35 % bzw. 6 % zu. 
Auch der Schweregrad der Varikozele ist deutlich altersabhängig. Ein Varikozelengrad 
von 2 (tastbar) und 3 (sichtbar) wurde unter den jüngeren Kindern nur in rund 7 %, 
unter den älteren jedoch in rund 24% gesehen. Bei g le ichem Alter ist die Prävalenz der 
Varikozele bei untergewichtigen Kindern deutlich häutiger. 
Ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Varikozelengrad und der Volumenver-
kleinerung zwischen dem Varikozelen tragenden und dem komralateralen Hoden wird 
aufgezeigt. 
Schlussfolgerung Wie diese Querschnittsstudie zeigt, ist die Prävalenz der Varikozele 
testis auch ausgeprägteren Grades schon in der frühen Jugend sehr hoch und beeinträch-
tigt das Hodenwachstum wesentlich. Daher sollte schon in diesem Alter gezielt auf fort-
geschrittene Varikozelen untersucht werden, um ihrem deletären Einfluss frühzeitig vor-
beugen zu können. 
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Digitales Satelliten-TV und Internet für die ärztliche Fortbildung 
Berger T, Bellaire G, Gravert C, Ammann A 
MEDLJVE GmbH Berlin 
Derzeit entsteht in Kooperation mit der Freien Universi tät (FU) Berlin eine internatio-
nale digitale Satelliten-TV-Sendezentrale im Universitätsklinikum Benjamin Franklin, 
dem ehemaligen US-Hospital in Dahlem. MEDLIV E und die International On line Aca-
demy (lOA) sind eines der zehn Leitprojekte der G8 Staaten im Rahmen de r lni tiative 
„Global Health Care in thc Tnforn1ation Age". 
Der interaktive zahnmedizinische TV-Expertenkanal untersti.itzt weltweit den Wissens-
und Informationsaustausch. Sechs Sendeformate für Praxis, Klinik, Labor und Industrie 
mit Live-Operationen, Expertenforen und Nachrichten aus der Medizin und Zahnmedizin 
werden ab Frühjahr 2002 gesendet. Außerdem werden über 100 Universitäten in Europa 
sukzessive mit der entsprechenden Empfangstechnik ausgestattet, um die Programme in 
ihr Lehrangebot aufnehmen zu können. 
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Abonnenten können die verscWüsselten Programme über eine Set-Top-Box oder einen 
Multimedia-PC empfangen und mit der zugehörigen Smart Card ent chlüsseln. Die Inter-
national Online Academy (IOA) ist das Programmformat der MEDLIVE für die struk-
turierte und zertifizierte ärztliche Fortbildung. ln enger Kooperation mit der Akademie 
Praxis und Wissenschaft (APW) der Deutschen Gesellschaft für Zahn-, Mund- und Kie-
ferheilkunde (DGZMK) werden geeignete Curriculaanteile in entsprechende Multimedia-
Module der IOA transformiert. Bereits ab 2002 kann an wesentlichen Teilen einzelner 
Curricula von zu Hause aus teilgenommen werden. In der Präsenzakademie verbleiben 
Hands-on-Kurse, Gesprächsgruppen, Supervision und Prüfungen. IOA und Präsenzaka-
demie ergänzen sich synergistisch zu einem zukunftsweisenden, qualitätsgesicherten und 
zertifizierbaren Fortbildungskonzept der Zahnmed izin. 
Das Consorlium of National Coordinators (CNC) als wissenschaflliches Begleitorgan der 
MEDLIV E-IOA koordiniert und harmonisiert das Angebot zur curricularen Fot1bildung 
in Kooperatio n mit den relevanten europäischen und internationalen Gesellschaften. Der 
APW/DGZMK kommt hierbei eine führende Ro lle zu. MEDLIVE initiiert derzeit die 
erste Stiftu ngsprofessur für „Knowledge Management in Health Care and Life Sciences" 
an der FU Berlin, ist Mitherausgeber eines internationalen Journals zum gleichen Thema 
und bietet damit die Rahmenbedingungen für die wissenschaftliche Begleitevaluation im 
Bereich der Qualitätssicherung des medizinischen Informations- und Wi sensaustauschs. 
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lnternetgestütztes Unterrichtmanagement 
in der klinischen Ausbildung 
Bilstein J 
RWTH Aachen, Medizinische Fakultät 
Unterrichtsmanagement muss die Gratwanderung wagen zwischen den konkurrierenden 
Zielen eines Maximums an akademischer Freiheit und einer optimalen utzung knapper 
Ausbildungskapazitäten. 
Die klinische Ausbi ldung in den Studiengängen Medizin und Zahnmedizin stellt beson-
dere Anforderungen an das Management des Unterrichts, weil der Unterricht in sehr 
kleinen Gruppen stattfindet, an denen außer Lehrenden und Lernenden auch Patienten 
beteiligt sind. Um dem akademischen Charakter der medizinischen Studiengänge Rech-
nung zu tragen. soll jeder Studierende die Gestaltung seiner Ausbildung selbst in der 
Hand haben, so dass das Management des Unterrichts sich darauf konzentriert, die unter-
schiedlichen Wege. die ein Studierender durch seine Ausbildung wählt, miteinander und 
mit den Möglichkeiten der unterrichtenden Kliniken und lnstitute zu koordinieren. 
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Die Aachener Lösung UnlM-Aix nutzt die Möglichkeiten des Internet, um das Unter-
richtsangebot der Institute und Kliniken zu sammeln, im Rahmen eines kommentierten 
Vorlesungsverzeichnisses zu publizieren und die auf dieser Grundlage geäußenen Unter-
richtswünsche der Studenten zu erfassen. Die Kenntnis dieser Daten befähigt das System 
in jedem Semester einen Angebots-Nachfrage-Ausgleich durchzuführen und für jeden 
einzelnen Studierenden einen an den Möglichkeiten der Institute und Kliniken und den 
Wlinschen des Studierenden orientierten optimalen Unterrichtsplan zu erstellen. Die in 
diesem Prozess gesammelten Angebots-, Nachfrage- und Evaluationsdaten werden ge-
nutzt, um das Unterrichtsangebot der Fakultät langfristig zu verändern und zu moderni-
sieren. 
Das System UnlM-Aix befindet sich zur Zeit in der Startphase des Betriebs. Es handelt 
sich um eine Serverside Java Anwendung unter Nutzung von Java Server Pages. Sie 
läuft auf einer Apache Tomcat 3.1 Servlet Engine gekoppelt mit einer Datenbank unter 
Oracle 8i. Die Module „Kommentiertes Vorlesungsverzeichnis" und „Evalualion des Un-
terrichts" einschließlich eines paßwortgeschützten Zugangs sind einsatzbereit und erlau-
ben zum Ende des Sommersemesters 2001 erstmals eine Evaluation des Unterrichts. 
Weitere Module werden Schritt für Schritt folgen. Funktionen, insbesondere die algorith-
mische Durchführung des Angebots-Nachfrageausgleichs, sind in unserem seit mehreren 
Jahren eingesetzten Produktionssystem RAPPEL vorhai1den und werden vorläufig weiter 
durch RAPPEL übernommen. Langfristig wird RAPPEL dann durch UnIM-Aix vollstän-
dig er e1zt werden. 
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Generisches sicheres und interoperables 
Dokumentenmanagement im Internet 
demonstriert am Beispiel einer Qualitätssicherungsstudie 
Blobel B, Pharow P, Engel K, Viezens F 
Universität Magdeburg, Institut für Biometrie und Medizinische Informatik 
lm Zuge der Verwirklichung des ,,Shared Care"-Paradigmas müssen lnfonnations- und 
Dokumentationssysteme im Gesundheitswesen offen, skalierbar, flexibel und interopera-
bel gestaltet werden. Zunehmend werden solche Systeme über das Internet realisiert. 
Aufgrund der rechtlichen, ethischen, sozialen und psychischen Implikationen müssen 
Kommunikation und Kooperation auf der Basis personenbezogener medizinischer Daten 
absolut vertrauenswiirdig erfolgen. 
Im Rahmen zahlreicher europäischer und internationaler Projekte wurde für das regio-
nale Klinische Tumorregister Magdeburg/Sachsen-Anhalt eine standardkonforme Sicher-
heit infrastruktur auf der Grundlage der Health Professional Card und Trusted Third 
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Party Services implementiert und zum sicheren ONCONET Sachsen-Anhalt ausgebaut. 
Neben den Kommunikationssicherheitsdiensten (sicherer Austau eh von Arztbriefen, 
multimedialen Befunden, Krankenakten) wurden erste Formen sicherer Interoperabilität 
(z. B. sichere Registerabfragen) implementiert. 
Im Rahmen des europäischen HARP-Projektes (Das HARP-Projekt vereint Partner aus 
Griechenland, den Niederlanden, Großbritannien, Norwegen und Deutschland) wurde das 
Leistungsspektrum des Registers 2000/2001 um die Unterstützung klinischer Studien 
und Qualitätssicherungsmechanismen durch Policy-konforme, skalierbare, fl exible, inter-
operable Anwendungssysteme auf der Basis der Internet-Technologie erweitert. Kern 
dieser Appl ikationen sind generische Komponenten, die die strenge zweiseitige Authenti-
fi zierung zwischen Client und Server realisieren und im positiven Fall einen sicheren 
Kanal e inrichten, über den die selektierten und zertifizierten Anwendungskomponenten 
etabliert und gefahren werden. Die Implementierung der Sicherheitsservices und der rol-
lenabhängigen Autorisierung und Zugriffskontrolle für Objekte (Daten und Funklionalj-
täten) werden über die HARP Cross Security Platfonn (HCSP) realis iert, wobei eine 
Servlet Engine, ein Server für die identitätsbezogenen Attribut-Zertifikate und ein Res-
source Access Decisio11 Module mit einem Policy Interpreter zur Auflösung der Rollen-
Rechte-Beziehungen sowie einem Aurhorisatio11 Ma11ager Einsatz finden. Die sichere 
Kommunikation zwischen Applets und Servlets erfolgt unter Nutzung des XML Standard 
Set. Voraussetzung auf Client- und Server-Seite sind lediglich ein Web Browser bzw. ein 
Web Server. Für die bisher international beispiellose Lösung gibt es Interesse seitens 
zahlreicher nationaler Studienzentralen sowie aus den USA, Großbritannien und weiteren 
Ländern. 
Die beschriebene Lösung wurde innerhalb der ONCONET-Sicherheitsinfrastrukrur in ei-
ner Internet-basierten Qualitätssicherungsstudie in der pädiatrischen Endokrinologie im-
plcmentien und wird gegenwärtig evaluiert. An der Weiterentwicklung und ISO-Standar-
disierung der generischen Architektur wird gearbeitet. 
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Entwicklung von Prognosemodellen zur Vorhersage 
des Funktionsstatus 100 Tage 
nach einem ischämischen Schlaganfall 
Böddeker IR, Weimar C, Diener H-C, Ziegler A für den Studienverbund Schlaganfall 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Biometrie und Epidemiologie 
Monalität und die völlige Wiederherstellung des Funktionsstatus nach einem ischämi-
schen Schlaganfall sind klinisch relevante Ereignisse. Bislang ist allerdings wenig über 
den Einnuss prognostischer Faktoren auf diese Variablen bekannt. Daher ist das Ziel der 
Studie die Entwicklung prognostischer Modelle zur Vorhersage funktioneller Abhängig-
keit und Mo1talität nach 100 Tagen unter Verwendung von Faktoren, welche schon in-
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nerhalb von 72 Stunden erfasst werden können. Mögliche prognostische Faktoren wur-
den in einer systematischen Literatun-echerche identifiziert und um klinisch plausible 
Faktoren ergänzt. 
Aus der Deutschen Schlaganfall-Datenbank wurden prospektiv erhobene Daten von 1869 
Schlaganfallpatienten verwendet. Funktionelle Abhängigkeit nach 100 Tagen wurde über 
den Baitbel-lndex (BI, Maboney und Baitbel, 1965) definiert, und jeder Patient wurde 
einer der folgenden drei Gruppen zugeordnet: Vollständige Wiederherstellung der Funk-
tionalität (BI 2: 95), unvollständige Wiederherstellung (BI < 95), Tod. Anstelle eines 
multinomialen Logit-Modells zur simultanen Prognose der Zugehörigkeit zu den drei 
Gruppen wurden für die vorliegenden Daten zwei binomiale logistische Modelle zur 
Vorhersage von Subgruppen entwickelt. Diese ergeben dieselben Schätzungen der indivi-
duellen Risiken wie das multinomiale Modell (Begg und Gray, 1984) und zielen auf die 
Vorhersage 1) der vollständigen versus unvollständigen Wiederherstellung der Funktiona-
lität ohne Berücksichtigung der Todesfälle, und 2) der MortaUtät versus unvollständiger 
Wiederherstellung. Die resultierenden Modelle beinhalten elf bzw. acht Variablen und 
können 78,9 % bzw. 73,0 % der Patienten jeder Gruppe kon-ekt klassifizieren. Das 
McKelvey-Zavoina Pseudo-R 2 beträgt 57 ,6 % bzw. 32,2 %. Die Modelle wurden kreuz-
validiert und kalibrieit. 
Die externe Validierung der Modelle e1folgt in einer unabhängigen multizentrischen pro-
spektiven Prognosestudie. Ziel ist die Bestätigung der Signifikanz und Prognoserichtung 
aller prognostischen Variablen mit einer Sicherheit von 90 % auf einem globalen Signifi-
kanzniveau von 5 %. Zur Kalkulation der benötigten Fallzahl wurden Monte-Carlo Simu-
lationen unter Verwendung der Daten der ersten Stichprobe durchgeführt. 
Die vorgestellte Studie stellt die erste Entwicklung von Prognosemodellen zu diesem 
Thema dar, bei der mögliche Faktoren systematisch aus der Literatur ausgewählt wur-
den, die Modellentwicklung an einem großen Datensatz durchgeführt wurde und bei der 
die Modelle in einer prospektiven Studie an unabhängigen Datensätzen extern validiert 
werden. 
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Sequentielle Studiendesigns in genetisch-epidemiologischen 
Kopplungs- und Assoziationsstudien 
Böddeker IR, Ziegler A 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Biometrie und Epidemiologie 
Die Kosten einer genetisch-epidemiologischen Kopplungs- oder Assoziationsstudie wer-
den weitgehend dadurch bestimmt, wie viele Personen rekrutiert, phänotypisie1t und ge-
notypisiert werden. Das zunehmende Interesse für komplexe Erkrankungen mit geringen 
Effektstärken führt zu einer deutlichen Erhöhung der erforderlichen Fallzahlen genauso 
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wie die notwendige Annahme niedriger Signifikanzniveaus, die die mögliche Vielzahl an 
zu testenden Genen berücksichtigen. Durch die Verwendung eines sequentiellen Vorge-
hens wird der durchschnittliche Zeit- und Kostenaufwand verringert. In der Genetischen 
Epidemiologie können zwei sequentielle Vorgehensweisen unterschieden werden: Ein 
Ansatz ist, die Stichprobe sequentieU zu erweitern und multiple Signifikanztests an ku-
mulierten Daten durchzuführen. Die Studie wird beendet, sobald Signifikanz oder Hoff-
nungslosigkeit mit einer bestimmten Wahrscheinlichkeit angenommen werden kann. Im 
zweiten Ansatz wird die Dichte der Marker sequentiell erhöht. Interessante Bereiche, in 
denen zusätzliche Marker analysiert werden sollen, werden in Zwischenauswertungen 
identiliziert. 
In diesem Vortrag wird eine Übersicht über sequentielle Verfahren in Kopplungs- und 
Assoziationsst11dien gegeben. In systematischen Literatun-echerchen in den Medline- und 
Linkage Bibliography-Datenbanken WIU"den relevante Artikel identifiziert, in denen ein 
sequentielles Design für Studien zur Untersuchung von genetischer Kopplung oder Asso-
ziation beschrieben oder dort eingesetzt wurde. 
Die Mehrzahl der vorgeschlagenen Studiendesigns wurde ohne theoretische Fundierung 
für spezifische Studien entwickelt. Weitere Verfahren gründen sich auf Simulationsergeb-
nisse und sind prinzipiell auf die spezifischen simulierten Situationen beschränkt. Ver-
fahren dieser Gruppen werden mit Beispielen illustriert. Des weiteren wurden einige 
theoretisch begründete Verfahren publiziert, von denen wir zwei im Detail vorstellen. 
Das erste (Sobell et al., 1993) sieht für Assoziationsanalysen vor, viele Kandidatengene 
sukzessiv mit einer Anpassung der Signifikanzniveaus zu testen und dabei gefundene 
Assoziationen in unabhängigen Stichproben zu bestätigen. Das zweite präsentierte se-
quentielle Design (Guo und Eiston, 2000) beinhaltet ein zweistufiges Vorgehen, bei dem 
in der zweiten Srufe ein Abschnitt der insgesamt betrachteten chromosomalen Regionen 
mit erhöhter Markerdichte analysiert wird. 
Aus der Übersicht wird geschlossen, dass zwar interessante theoretisch hergeleitete An-
sätze existieren, Umsetzungen für die praktische Anwendung aber bislang noch feh len. 
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Erkennen arbeitsbedingter Gesundheitsgefahren 
mit Hilfe der Daten der ambulanten ärztlichen Versorgung 
Bödeker W, Bieniek S, Friedrichs M 
Integrationsprogramm Arbeit und Gesundheit von Unfallversicherung und Krankenkassen (IPAG), 
Essen 
Die Auswertung von Sekundärdaten der Sozialversicherungsträger ist ein etabliertes In-
strument gesundheitswissenschaftlicher Forschung. Auch im Hinblick auf die ldentifizie-
rung arbeitsbedingter Gesundheitsgefahren greifen dfo Krankenkassen auf die Arbeitsun-
fähigkcitsdaten zurück. Arbeitsunfäbigkeitsdaten geben indes nur einen Ausschnitt des 
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Morbiditätsgeschehens wieder, da die Therapie einer Vielzahl von Erkrankungen ohne 
Arbeitsruhe erfolgen kann. Als umfassender Morbiditätsindikator kann dagegen die Inan-
spruchnahme ärztlichen Handelns aufgefasst werden. Im Integrationsprogramm Arbeit 
und Gesundheit von Unfallversicherung und Krankenkassen (IPAG) wurde daher unter-
sucht, ob diese Inanspruchnahme - ergänzt um Belastungsdaten - Informationen zum 
arbeitsassoziierten Krankheitsgeschehen liefern können. 
Mit der Realisierung des gesetzlich vorgesehenen Datenaustausches mit Leistungserbin-
gern (DaLe) liegen die Daten der ambulanten ärztlichen Versorgung bereits edv-aufberei-
tet bei den Einrichtungen der Krankenkassen vor. Den Kassen und ihren Verbänden ist 
indes - bis auf bestimmte Ausnahmen - untersagt, die Daten versichertenbezogen zu 
führen. Lediglich die Kasscnärztlichen Vereinigungen (KV) verfügen über die sogenann-
ten Zusammenführungssätze, mit Hilfe derer e ine Zuordnung von Behandlungsfällen zu 
den Versicherten erfolgen kann. Im IPAG wurden die Daten in Kooperation mit der KV 
Westfalen Lippe für ein Beschäftigtenko!Jektiv der metallverarbeitenden Industrie ano-
nym zusammengeführt und den Arbeitsunfähigkeit- und Arzneimittelverordnungsdaten 
gegenüber geste!Jt. 
Ergebnisse 89 % der Beschäftigten konsultierten im Untersuchungsjahr 1998 einen nie-
dergelassenen Arzt. Auf den einzelnen Beschäftigten entfielen dabei durchschnittlich 3,5 
Besuche. Die Besuchsquote wie auch die relative Besuchshäufigkeit wiesen U nterschie-
de im Vergleich der Arbeitsplatztypen auf. Während 93 % der Zurichter einen Arzt auf-
suchten, galt dies nur für 84 % der Dienstleister (Verwaltung etc.). Die relative Besuchs-
häufigkeit war mit 4. 1 bei Kranführern am höchsten. Obgleich im betrachteten 
Untersuchungskollektiv offenbar weniger als 50% der Arztkontakte auch mil einer 
Krankschre ibung verbunden waren, führen im Vergleich der Arbeitsplatztypen beide Da-
tenarten zu vergleichbaren standardisierten Ratenverhältni sen. 
Erfahrungen mit der neuen DIN ISO 9001 :2000 beim Aufbau 
von Qualitätsmanagementsystemen an Universitätskliniken 
Börchers K 
Klinikum der Universität Bochum, Koordinationsstelle Qualitätsmanagement Marienhospital Herne 
Einleitung und Fragestellung Der Darlegung eines funktionsfähigen QuaLitätsmanage-
mentS kommt nicht nur eine rechtliche Bedeutung zu. Der Nutzen selber liegt in der 
Minimierung von Risiken z. B. durch Etablieren von Leitlinien, Optimierung der Be-
handlungs- und Ergebni qualität. Eine Vereinfachung der Prozesse ermöglicht Einsparun-
gen und hat ökonomische Auswirkungen. Die Verbesserung der Mitarbeiterzufriedenheit 
sichert in einem funktionierenden Qualitätsmanagement eine patienten-und mitarbeiter-
orientierte Organisation und führt zu Transparenz. Durch die Bereiche Krankenversor-
gung, Forschung und Lehre decken Universitätskliniken im Vergleich zu nicht universi-
tären Krankenhäusern e in breites Aufgabenspektrum ab. Daher - nicht zuletzt wegen 
einer nach wie vor nicht geklärten getrennten Budgetienmg der Krankenversorgung ei-
nerseits und Forschung und Lehre andererseits - ist der Aufbau von QM-Systemen an 
Universitätskliniken ungleich schwieriger und mögUcherweise notwendiger als bei nicht 
universitären Krankenhäusern im Hinblick auf die zahlreichen internen und externen 
Kunden. Methode Seit Dezember 2000 liegt dje neue DIN ISO 9001:2000 in ihrer End-
fassung vor. Das neue Regelwerk für die Zertifizierung von KJiniken formuliert in vier 
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Kapiteln die notwendigen Anforderungen an ein Qualitälsmanagement ystem. Der syste-
matische Autbau und die Integration des QM-Sy tems in den klini chen Alltag wird 
anhand verschiedener Aspekte (u. a. Verantwortung der Leitung, Messung, Analyse, Ver-
besserung) dargestellt. Ergebnisse 1998 begannen vier Kliniken und Abteilungen des Er-
langer Universitätsklinikums mit dem Autbau von QM-Systemen, die in den Jahren 
1999 und 2000 unter Anleitung der Autorin nach DJN ISO 900 1 zertifiziert wurden. 
Qualitätsverbesserungen und die Aussicht der bevorstehenden Revision der DIN ISO 
900 1 motivierten die Direktion der Erlanger Frauenklinik, ein Q M-Syste m nach der neu-
en lSO 2000 in der Abteilung für gynäkologische Endokri nologie und Reproduktions-
medizin einzuführen. lm Mai 2000 begann die Abteilung unter Leitung der Autorin, ein 
systematisches Q ualitätsmanagement nach DJN ISO 900 1 :2000 e inzuführen und wurde 
am 22. Februar 2001 als erste universitäre Fachabteilung in Deutschland nach der neuen 
Nom1 zertifiziert. 
Diskussion und Zusammenfassung Nach den Erfahrungen der Autorin ist das Pro-
zessmodell der neuen lSO 900 l :2000 besonders geeignet, systematisch QM-Systeme 
aufzubauen und eine umfassende Infrastruktur für ein Managementsystem zu schaffen. 
Eine nach DIN lSO 9001 :2000 zertifizierte Klinik profiliert von optimalen Behandlungs-
abläufen mit positiven Auswirkungen auf die Ergebnisqualität, der Minimierung von 
Risiken durch klar definie1te Zuständigkeiten und von hoher Mitarbeiter- und Patienten-
zufriedenheit. Die DJN ISO 9001 :2000 ist nach wie vor die einzig rechtlich abgesicherte 
Grundlage von Zertifizierungen in Kliniken. Die neue DIN ISO 9001 :2000 kann zur 
Anwendung an Universitätskliniken empfohlen werden. 
Literatur 
W EISS, P.: Praklische QualiLätsarbeit, ISO 9001 :2000, Springer Verlag, ISBN 3-2 11 -83478-8 
Ein Referenzmodell des Klinischen Leistungsprozesses 
für prozessorientierte Krankenhausinformationssysteme 
Bott OJ 
TU Braunschweig, Institut für Medizinische Informatik 
E inleitung Die Idee, Medizinische Prozesse zu unterstützen, indem dfo zugrunde lie-
genden medizini chen Aktivitäten durch Rechnersysteme unterstützt werden. liegt nahe. 
Hierzu existieren eine Reihe von Ansätzen, aber selbst der konsequenteste Ansatz, 
Workflow-Management-Technologie zur Unterstützung medizinischer Prozesse einzuset-
zen, fühne bislang nicht zu den gewünschten Resultaten. 
F ragestellung, Material und Method e Es stellt sich die Frage, welche Anforderungen 
an ein prozes orientiertes Informationssystem im Krankenhaus zu stellen sind, und wie 
die Architektur eines solchen Systems beschaffen sein muss. Ein wichtiger Schritt zur 
Beantwortung dieser Frage ist die Schaffung eines gemeinsamen, möglichst formal be-
schriebenen Begriffsgerüsts, auf das sich Aussagen über den Grad einer Rechnerunter-
stiitzung beziehen können. Auf B asis einer objektorientierten Analyse des Problembe-
reichs wird hierzu mit Mitteln der UrüJied Modeling Language e in Referenzmodell des 
Klinischen Leistungsprozesses (KLP) entwickelt. In der Analyse berücksichtigt wurden 
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neben der Organisationslehre und Projekten auf dem Gebiet prozessunterstütze nder Sys-
teme auch theoretische Handlungsmodelle aus Medizin und Pflege. 
Ergebnisse Das vorgestellte Referenzmodell betrachtet den KLP entlang zweier Di-
mensionen: 
l . eine von inhaltlichen Aspekten freie Strukturdimension auf abstraktem Niveau, wel-
che die Beschreibungsebenen und -elemente für Prozesse definiert sowie 
2. eine auf inhaltliche Aspekte ausgerichtete Dimension der Sichten, die eine Differen-
zierung des Klinischen Leistungsprozesses in den Ärztlichen Behandlungsprozess 
und den Pflegeprozess als dessen zentrale Konstituenten, Führungs- und Leitungspro-
zesse, QM-Prozesse etc. vomimmt. 
Oie Strukturdimension bildet auf drei Ebenen den Grad der lndividualität von Prozessbe-
schreibungen ab: Prozesse auf Instanzenebene sind individuelle Prozesse während oder 
nach ihrer Ausführung. Die Schemaebene behandelt die Planung individueller Prozesse. 
Die Metaschemaebene umfasst d ie Beschreibung von Prozessmustern, die in Prozesse 
der Schemaebene „eingebaut" werden können. 
Schlussfolgerung Ein Referenzmodell des KLP nach vorgestelltem Muster ist notwen-
dige Grundlage 
• der Definition einer gemeinsamen begrifflichen Basis bei der Diskussion um prozesso-
rientierte Krankenhausinformationssysteme, 
• der Erklärung der Ursachen von Problemen insbesondere des WFMS-Ansatzes, 
• der Ableitung von Anforderungen an die Architektur eines prozessorientie1ten K.ran-
kenhausinformationssystems. 
Literatur 
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On the Numerical Availability of Multiple Comparison Procedures 
Bretz F 
Universität Hannover, LG Bioinformatik 
We consider multiple comparison procedures with and without order restrictions. Such 
procedures include the tests of Tukey, Dunnett, Williams, Hayter, Hirotsu, Rom et al., 
and many others. One main problem of aU of these approaches is tbeir limited numerical 
availability under tbe null and tbe alternative hypotbeses. We show that all of the above 
approaches can be represented as studentized multiple contrast tests. We introduce new 
methods of computing the arising central and non-central nrnltivariate t-distributions. 
Numerical issues are discussed and the new approaches are compared to existing ones. 
The resultS indicate that we are able to compute p-values (and hence quantiles) and 
power values (and hence sample sizes) robustly and reliably at moderate accuracy levels 
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(about 4 significant digits) within a few seconds of workstation time for mulliple com-
parison problems with up to 20 groups. An extensions to predictive power calculations 
in the multi-sample situations is given. A data example illustrates the application and the 
availability of the presented techniques. 
Literatur 
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Ableitung von Prozessen aus statischen Modellen 
für Krankenhausinformationssysteme 
Brigl B, Gerber S, Wendt T, Winter A 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische lnfonnatik, Statistik und Epidemiologie 
Für das strategische. taktische und operative Management der In formationsverarbeitung 
(vgl. [HEINRICH 1998]). kann ein Modell des ,eigenen' Krankenhausinformationssystems 
sehr hilfreich sein, beispielsweise für die Rahmenplanung der lnfonnationsverarbeitung, 
für die Einführung oder den Austausch von Informationssystem-Komponenten oder für 
das Ausfallmanagement. Hierbei müssen sowoh l Strukturen als auch Prozesse in K.ran-
kenhausinformationssystemen betrachtet werden. Das Drei-Ebenen-Modell (vgl. [WIN-
TER, HAUX 1995), [WINTER, BRIGL und WENDT 2001 ]), mit dem e in Krankenhausinfor-
mationssystem auf der fachlichen Ebene, der logischen Werkzeugebene und der 
physischen Werkzeugebene beschrieben werden kann, bietet bisher die Möglichkeit 
Strukturen zu modellieren. Dabei können sowohl rechnerbasierte als auch konventionelle 
Werkzeuge der Informationsverarbeitung berücksichtigt werden. 
In dem erweiterten Drei-Ebenen-Modell wird nun auch die Prozesssicht betrachtet. Auf 
der fachlichen Ebene beschreibt ein Unternehmensprozess dabei, in welcher Reihenfolge 
Aufgaben erledigt werden und welche Bedingungen hierfür erfülll sein müssen, d. h. 
z. B. welche Informationen vorliegen müssen, um eine Aufgabe erledigen zu können. 
Unter Berücksichtigung der fachlichen Ebene und der Strukturen der logischen Werk-
zeugebene können dann sogenannte Kommunikationsprozesse abgeleitet werden, die be-
schreiben, in welcher Reihenfolge konventionelle oder rcchnerbasierte Anwendungsbau-
steine verwendel werden und wie sie kommunizieren müssen, um notwendige Daten zu 
erhalten. Datenübertragungsprozesse der physischen Werkzeugebene beschreiben schließ-
lich auf welchen Wegen Datenpakete zwischen Rechnern ausgetau chi werden. Oie Dar-
stellung der Prozesse basiert auf Netzgraphen (z. B. [BAUMGARTEN 1996)). 
Jn dem Vortrag wird aufgezeigt, wie aus der statischen Sicht eines Krankenhausinforrna-
tionssystems Prozesse auf den verschiedenen Ebenen abgeleitet werden können und wie 
die Prozesse der verschiedenen Ebenen zusammenhängen. Dabei wird deutlich, dass 
eine adäquate Modellierung der Strukturen die Ableitung von Prozessen unterstützt. Die-
ser Zusammenhang von Stmkturen und Prozessen eines Krankenhausinformationssys-
tems ist eine wesenlliche Forderung für die Integrität des Gesamtmodells. Darüber hi-
naus wird gezeigt, dass die Einbeziehung konventioneller Werkzeuge der 
Informationsverarbeitung gerade für die Prozesssicht unbedingt notwendig ist. 
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Assoziation zwischen G protein ß3 - 825T Allel 
und AIDS Progression 
Bromen K, Jöckel KH, Brockmeyer N, Siffert W 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Einleitung Der Verlauf der HIV-Infektion und der Entwicklung von AIDS wird durch 
genetische Faktoren beeinnusst (Fauci 1996). Das 825T Allel des GNB3-Gens, welches 
die Untereinheil ß3 kodiert, ist ein Prädiktor für verstärkte Aktivierbarkeit von G-Protei-
nen. Wir untersuchten die Hypothese, ob dieses Allel die Progression von sexuell über-
tragener HIV-1 Infektion zur Encwicklung von AIDS beschleunigt. 
Material und Methoden Die Studienpopulation besteht aus 2 unabhängigen Patienten-
kollektiven: Population 1 (P 1) umfasst 149 DNA-Proben, die in der Hautklin_ik des Kli-
nikums Essen gesammelt wurden. Alle Proben stammen von Kaukasiem (96,0 % männ-
lich), die im Zeitraum 1984-95 HIV-positiv getestet wurden. Population 2 (P2) besteht 
aus Proben von 500 seroprävalenten Kaukasiem (93,4 % männlich), die zwiscben 1984 
und 1998 HIV-positiv getestet wurden und in 3 verschiedenen Zentren (Essen, Bonn, 
Frankfurt) behandelt wurden. Homozygote T-Alle l Träger (TI) wurden mittels Cox-Re-
gression hinsichtlich ihrer ereignisfreien Überlebenszeiten mit heterozygoten (TC) und 
homozygoten (CC) C-A llel Trägern verglichen. Dabei wurde nach Alter und Geschlecht 
adjustiert. Endpunkte waren das Auftreten von AIDS nach der Klassifikation der Centers 
for Disease Conlrol and Prevention (CDC) von 1993 sowie für P2 zusätzlich das Auftre-
ten der maximalen Viruslast im Plasma. 
Ergebnisse P l: Die GNB3 825T Allel Frequenz lag bei 35,2 % ( 14 TI, 77 TC, 58 CC). 
Individuen mit GNB3 TI Genotyp erkrankten deutlich früher an AIDS als homozygote 
C-Allel Träger (Relativer Hazard (RH)= 2.01; 95 % Cl: 1.07-3.78), während zwi chen 
TC und CC-Trägern kein relevanter Unterschjed zu sehen ist. P2: GNB3 825T AIJelfre-
quenz lag bei 34,0% (54 TI, 232 TC, 214 CC). Individuen mit GNB3 IT Genotyp 
eITeichten die Endpunkte deutlich früher als Personen mit mindestens einem C-Allel 
(CDC 1993: RH = 1.85; 95 % CI: 1.33-2.56; Maximale Viruslast: RH = 1.47; 95 % CI: 
1.11-1.96), während zwischen TC und CC-Trägem wiederum kein relevanter Unter-
schied zu sehen ist. 
Diskussion Unsere Ergebnisse aus 2 unabhängigen Ko llektiven deuten auf einen Zu-
sammenhang zwischen GNB3 TI Allelstatus und Krankheitsverlauf bei HIV-positiven 
Patienten hin. 
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Philosophies in Non-lnferiority: Interpretation of 
(Non)-lnferiority Trials in Pharmaceutical Licensing Applications 
Brown DJ 
Medicines Control Agency, London 
ln cl inical trials where the aim is to license a new therapy for a disease, a treatment is 
declared ,non-inferior' to a reference product if the confidence interval for the difference 
between them rules out any inferiority of clinical relevance. In practical terms the non-
inferiority trial is a success if the lower bound of the 95 % confidence interval is above 
some ,delta', chosen to represent a clinjcally unimportant difference. 
This talk looks at the history of non-inferiority trials and uses th:is contexc to explain 
why such trials are interpreted in this manner. By looking at the superiority trial as a 
special case of the non-inferiority t1ia1 some of the advantages and disadvantages of this 
approach to decision making are considered. A number of alternative p hilosophies will 
be discussed and ehe possible impact of each on licensing decisions will be examined. 
Finally the speaker will discuss whether the current approach is allowing the ,best' deci-
sions to be made, or whether alternative strategies mjght serve to benefit the public 
health. 
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Analyse multizentrischer Studien 
- Nichtparametrische Methoden -
Brunner E, Dornhof S 
Universität Göttingen, Abteilung Medizinische Statistik 
Zunächst wird die Bedeutung und Intetpretation parametrischer und nichtparametrischer 
Effekte im Rahmen multizentrischer klinischer Studien diskutiert, wobei besonders die 
Kritik von Salsburg (I 999) an den parametrischen ANOVA-Vetfahren berücksichtigt 
wird. Die nichtparametrischen Effekte beruhen auf den Ideen von Birnbaum (1956) und 
Bross (J 958) und sind in neuerer Zeit wieder von Boos und Browrue ( 1992) sowie von 
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Hauck, Hyslop und Anderson (2000) im Rahmen klinischer Studien diskutie1t worden. 
Ein anderer methodischer Ansatz, der in technischer Hinsicht erhebliche Vorteile bietet, 
wurde von Akritas und Arnold ( 1994 ), Ak:ritas, Arnold und Brunner (1997) sowie von 
Akritas und Brunner (1997) vorgeschlagen. Diese versclüedenen Ansätze werden für die 
Anwendung in multizent.rischen Stud ien untersucht, wobei Verfahren für Behandlungs-
und Zentrumseffekte sowie für Wechselwirkungen für verschiedene Studien typen be-
trachtet werden. Die Studienzentren können dabei fest oder zufällig sein und es wird 
auch eine Gewichtung hinsichtlich der Größe eines Zentrums diskutiert. Da neuere Gu i-
delines di.e Angabe von Effektschätzern und Konfidenzintervallen fordern , werden auch 
hierfür nichtparametrische Ve1fahren angegeben (Dornhof, 2001). 
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Multiple Verfahren zur Testung lokaler Überlegenheit 
von Kombinationspräparaten 
Buchheister 8, Lehmacher W 
Universität zu Köln, Institut für Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiologie 
Bei der Untersuchung der Effek.'tivität von Kombinationspräparaten, in denen zwei Wirk-
stoffe in fester Dosierung miteinander kombinie1t werden, interessiert häufig der Nach-
weis der gleichzeitigen Überlegenheit des Kombinationspräparates gegenüber den beiden 
Monopräparaten (,,Kombinations-Eigenschaft''). 
Eine für die Betrachtung eines einzelnen Kombüiationspräparates in einem (2 x 2)-stufi-
gen 2-faktoriellen Design häufig angewandte statistische Methode ist der Min-Test von 
Laska und Meisner. Im mebl'stufigen 2-faktoriellen Design werden jedoch mehrere Kom-
binationspräparate gleichzeitig betrachtet, es liegt dann ein multiples Testproblem vor. 
Klassische statistische Methoden wie z.B. 2-faktorielle Varianzanalysen mit Wechselwir-
kungen können dabei nicht verwendet werden, da dort d ie geforderte obige Kombina-
tions-Eigenschaft weder in Haupt- noch in Wechselwirkungen repräsentiert wird. Zwei 
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Globaltests wurden von Hung, Chi und Lipicky für das mehrstufige Design vorgeschla-
gen. Diese erlauben jedoch nur eine globale Betrachtungsweise bzgl. der Existenz min-
destens eines Kombinationspräparates, welches gleichzeitig wirksamer als seine beiden 
Monopräparate ist. Häufig interessiert jedoch die simultane, lokale Fragestellung, welche 
der Kombinationspräparate speziell die Kombinations-Eigenschaft besitzen. 
Es werden verschiedene Ansätze zur Prüfung der Kombinations-Eigenschaft vorgestellt, 
die das multiple Testproblem berücksichtigen. Dabei werden neben einer Modifikation 
des g lobalen Maximum-Tests von Hung et al. auf die lokale Fraugestellung verschiedene 
Absch lusstest-Prozeduren beschrieben. Des weiteren werden lineare Kontrasttests spezifi-
zie1t, die besonders in den AbscWusstest-Prozeduren bei der Teswng der Schnitt-Hypo-
thesen Anwendung finden. Die vorgestellten Ye1f ahren werden bezüglich ihrer Einsatz-
mög lichkeiten und Eigenschaften miteinander verglichen. 
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Wie strukturiert soll medizinische Dokumentation sein? 
Bürkle T, Ganslandt T, Tübergen D, Menzel J , Müller M, Veltmann U, Schlüter S , Prokosch 
HU 
Universität Münster, Institut für Medizinische Informatik und Biomathematik 
Die traditionelle papierbasierte medizinische Dokumentation umfaßt umerschiedliche 
Medien (Bilder, Graphen, Textdokumente) und große Mengen narrativen unstrukturierten 
oder wenig strukturierten Textes (z. B. Arztbriefe, Konsile, OP-Berichte etc.). Rein texc-
basierte Dokumente eignen sich schlecht zum Aufbau einer strukturierten elektronischen 
Krankenakte. Eine Umstellung auf DY-Verfahren sollte daher auch immer mit Überle-
gungen zur besseren Strukturierung der medizinischen Inhalte einhergehen (Cimino 
1995). 
Am Beispiel der endoskopischen Befundung, die in der chirurgischen Endoskopie des 
Universitätsklinikums Münster seit einem knappen Jahr in einem neuen DY-System be-
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trieben wird, illustrieren wir unterschiedliche Stadien der Strukturierung eines Befundbe-
richtes und beleuchten die jeweiligen Vor- und Nachteile. Eingebettet in den medizini-
schen Workflow erfolgt sowohl die elektronische Anforderung als auch die Befundrück-
übermittlung aller in der chirurgischen Endoskopie durchgeführten Untersuchungen am 
Computer. Der endo kopische Befund umfaßt neben dem Befundtext auch Bilder, die 
während der Untersuchung durch das Endoskop erfaßt werden. 
Die erste in Münster eingesetzte Version des Endoskopiemoduls war noch überwiegend 
auf eine Freitextbefundung in wenigen großen Textblöcken (z. B. Befund, Beurtei lung, 
Therapieempfehlung) beschränkt. Der untersuchende Arzl dokumentiert dabei selbst 
nach jeder Untersuchung an einem speziellen Befundungsarbeitsplatz. Dabei verwendet 
er parameterbasierte Textbausteine, die er selbst definieren kann. Ein Textbaustein 
„Nonnalbefund Ösophagus" enthält beispielsweise die zwei Parameter Abstand der Ma-
gen-Schleimhautgrenze und des Hiatus ösophagei von der Zahnreihe als Zahlwerte. 
In der zweiten, inzwischen routinemäßig eingesetzten Version des Endoskopiemoduls 
wurde dieses Konzept dahingehend erweitert, daß in der Beurteilung ein hierarchischer 
Katalog hinterlegt wurde, der in einem Recherchemodul die gezielte Suche nach be-
stimmten Befunden wie Polyp der Colonschleimhaut oder Malignom des Magens er-
laubt. Dieser Katalog unterstützt auch die schnelle statistische Auswertung der Befunde 
eines bestimmten Zeitraumes auf derartige Erkrankungen. 
Zurzeit steht eine dritte Version des Endoskopiemoduls in Erprobung. Hier kann wahl-
weise auf eine kompleu strukturierte endoskopische Befundung umgeschalte t werden, 
die sich eng an den Kri terien der Deutschen Gesellschaf1 für Verdauungs- und Stoff-
wechselerkrankungen (Heldwein, Rösch, 1999) orientiert. Hier werden die Befundtexte 
auf der Basis von Auswahllisten und Auswahlboxen automatisch erzeugt. Wir berichten 
über Design und klinische Erfahrungen mit den verschiedenen Formen der Strukturie-
rung von Endoskopie-Befunden. 
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A Regulatory Perspective on Adaptive Designs 
Chi GYH 
Division of Biometrics l/CDER/FDA, Rockville 
Adaptive designs in clinical trials first started with sponsors submitting protocol amend-
ments describing changes in their protocol designs. They usually did not menlion the 
basis for the proposcd changes. In some cases, changes were based on unreported inter-
im analysis. Sometimes, proposed changes came at the end of the study. These propo ed 
changes include, sample size increase, change in endpoint, change in treatrnent arms, 
change in the a-allocation, change in stopping boundary, change in the method of analy-
sis, etc. Proposed changes that are interirn data dependcnt generally tend to inflate the 
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overall type l error rate. The purpose of this talk is to discuss from a regulatory perspec-
tive some areas where adaptive designs may be important, and related issues and prob-
lems. 
Multiplicity and Evidence-Based Regulatory Decision 
Chi GYH 
Division of Biometrics l/CDER/FDA, Rockville 
Ultimate approval of a drug is the result of a complex regulatory deliberation. A critical 
part of this deliberation involves the evidence of drug efficacy. The purpose of this talk 
is to discuss what constitutes evidence, strength of evidence, and how multiplicity, or 
lack of, has an importanc intluence on the final deliberation. Examples will be given to 
illu trate the point that it is critical to understand what evidencc-based regulatory deci-
sion means, so that potential problerns in terms of Lack of evidence, or strength of evi-
dence can be avoided at the protocol design stage. 
Verzahnung von Informationsmanagement 
und indikatorgestütztem Qualitätsmanagement im Krankenhaus 
Clauer U, Stausberg J, Diehl AR 
Universität Essen, Klinik und Poliklinik für Allgemein- und Transplantationschirurgie 
Der Gesetzgeber verpfiichtet die Krankenhäuser zu internem Quali täts management und 
externer Qualitätssicherung, so im Sozialgesetzbuch V und im Infektionsschutzgesetz. 
Hierzu stehen Verfahren der Zertifizierung von technischen und med izinischen Standards 
(ISO 9000:2000, EFQM, KTQ) sowie der Erfassung und Meldung unerwünschter Ereig-
nisse (z. B. Qualitätssicherung bei Fallpauschalen und Sonderentgelten) zur Verfügung. 
Zunehmend gewinnt bei diesen Verfahren die Entwicklung und Anwendung von Indika-
toren an Bedeunmg, wie sie als leistungsbezogene Methode des Qualitätsmanagements 
im medizinischen Umfeld durch die Joint Commission on Accrcditation of Healthcare 
Organizations (JCAHO) beschrieben worden sind. 
Ziel dieses Vorhabens war die Entwicklung eines indikatorgestützten Qualitätsmanage-
ment postoperativer und postinterventioneller Komplikationen, bei welchem als wesent-
liche Anforderung die Integration in ein vorhandenes Klinisches Arbeitsplatzsystem 
(KAS) sowie eine krankenhausweite Umsetzung im Rahmen einer Basisdokumentation 
vorgegeben war. Bei der Auswahl von Indikatoren mussten daher neben medizinischen 
Aspekten auch informationstechnische Aspekte berücksichtigt werden. 
Ein aus Sicht der Fachabteilungen erarbeiteter Katalog von Indikatoren wurde mit einer 
Analyse des vorhandenen KAS in Beziehung gesetzt. H_ierzu wurden die Indikatoren in 
einer Entscheidungsmatrix nach ihrer Bedeutung, der zu erwartenden Prävalenz, der Er-
fassbarkeit der Daten, der Kopplung mit bestehenden Dokumentationsabläufen, den 
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Möglichkeiten des Dokumentationscontrollings sowie einer Einschätzung von Interven-
tionsmechan ismen bewe1tct und eine Teilmenge für eine erste Umsetzungsphase ausge-
wäh lt. Für diese Indikatoren wurde dann sowohl ein informationstechnisches als auch 
ein Organisationskonzept entworfen, in denen die zu erfassenden Merkmale, Verantwort-
lichkeiten für Dokumentation und Intervention, die durchzuführenden Berechnungen so-
wie die für den jeweiligen Indikator festgelegten Interventionsgründe und -mechanismen 
definiert sind. 
Mit diesem Ansatz sind gute Voraussetzungen für eine vollständige und valide Erfassung 
von Komplikationen durch die Integration in die Routineverfahren der Dokumentation 
gegeben. Hieraus ergeben sich gleichzeitig synergistische Effekte für die Umsetzung der 
German Diagnosis Related Groups (G-DRGs) ab dem 1. 1. 2003, da hier Komplikatio-
nen und Begleiterkrankungen als Merkmal für den Ressourcenverbrauch auch ökono-
misch von hoher Bedeutung sind. 
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Punktschätzung während und nach adaptiv 
gruppensequentiellen Testverfahren 
Coburger S, Wassmer G 
Universität zu Köln, Institut tür Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiologie 
Nach Durchführung einer Studie sollten neben einem signifikanten oder nicht signifikan-
ten Testergebnis auch Effektschätzer angegeben werden. Bei Verwendung eines adapti-
ven oder auch gruppeosequentiellen Testverfahrens sind die üblichen Schätzer allerdings 
verzem. Es gibt verschiedene Ansätze. unver~me oder verzerrungskorrigierte Schätzer 
nach gruppensequentiellen Testverfahren zu konstruieren, diese Verfahren sind aber nur 
eingeschränkt auf adapLiv gruppensequentielle Testverfahren übertragbar. Zusätzlich be-
rücksichtigen sie die Zahl der durchgeführten Stufen bis zum Abbruch der Studie nicht. 
W ir stellen eine Modifikation der Verzerrungskorrektur nach Whitehcad vor, die d iese 
Information berücksichtigt und auch auf adaptiv gruppensequentielle Verfahren anwend-
bar ist. 
Weiter ist bei rein gruppensequencieUen Verfahren keine ModifikaLion des Stichproben-
umfangs aufgnmd einer Effekt chätzung aus den bereits erhobenen Daten erlaubt. Adap-
tiv gruppensequentielle Verfahren ermöglichen eine solche Modifikation. Daher werden 
auch vor Beendigung der Studie Punktschätzer benötigt. Es zeigt sich, dass der modifi-
zierte verzerrungskorrigiertc Schätzer im Gegensatz zu bisherigen Vorschlägen auch im 
Falle des Nicht-Abbruchs verwendbar i st und eine exaktere Weiterplanung der Studie 
ermöglicht, als dies bei Verwendung nicht verzerrungskorrigierter Schätzer der Fall wäre. 
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Inter- und lntraobservervariabilität der CTG-Befundung: 
Eine internetbasierte Studie im deutschsprachigen Raum 
Daumer M, Scholz M, Seiffert F, Schneider KTM 
TU München, Institut für Medizinische Statistik und Epidemiologie 
Das „CTG" (Cardiotocographie) stellt heute das am häufigsten eingesetzte Verfahren zur 
Überwachung der Schwangerschaft und der Geburt dar. In modernen Geräten werden 
über einen Ultraschalltransducer die fetale Herzfrequenz (FHF) und die Bewegungen des 
Feten (Bewegungsprofil) sowie über einen Drucksensor die mütterlichen Wehen (Toko-
gramrn) gemessen. Die Standard-CTG-Monitore beschränken sich im Wesentlichen auf 
die Visualisierung und den Ausdruck von FHF, Tokogramm und Bewegungsprofil. Ein 
Arzt bzw. Gebm1shelfer nimmt anhand dieser Aufzeichnungen, die sich über viele Stun-
den erstrecken können, eine Analyse und Interpretation des CTGs vor. 
Im Rahmen der Entwicklung eines computergestützten Systems zur automatischen on-
line-Klassifizierung von CTGs gemäß der FIGO-Richtlinien wurde eine lntemetplattform 
entwickelt, die es medizinischen Experten gestattet, per Standard-Browser eine Seiie 
unterschiedlicher CTGs am Bildschirm nach verschiedenen Kriterien zu bewerten. 
Wir berichten von den Erfahrungen während der Entwicklung und des Einsatzes der 
Plattform und den ersten Ergebnissen dieser an Zentren in Deutschland, Österreich und 
der Schweiz durchgeführten Studie. 
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Geschäftsprozessmanagement im Gesundheitswesen 
Distler 0 , Liappas 1 
IDS-Scheer AG, Saarbrücken 
Die Anforderungen an das Gesundheitswesen steigen: Die zugrunde liegenden Mitte l 
sind begrenzt, die Zahl der alten Menschen steigt, die Medizin entwickelt sich weiter, 
während die Qual ität der Leisn111gen wenn nicht sogar erhöht mindest auf dem jetzigen 
Stand gehalten werden soll. 
In den letzen Jahren mussten sich die verschiedensten Branchen mit neuen Ansätzen 
auseinandersetzen. die ein Überleben in sich verändernden Marktsegmenten möglich 
machten. Schlagworte wie Business Process Reengineering, Geschäftsprozessmanage-
menL. Organisation entwicklung und Standardsoftware-Einführung sind nur einige der 
hierbei diskutierten Konzepte. 
Die IDS Scheer AG hat in den letzten Jahren erfolgreich Geschäftsprozessmanagement 
in allen Branchen durchgeführt. Z ie l dieser Projekte war nicht die kurzfristig wirksame 
Kostenreduzierung. Angestrebt wurde vielmehr die Erschließung von Marktpotenzialen 
durch die dauerhafte Leistungssteigerung der gesamten Organisation. Damit liefern wi r 
e inen neuen, praktikablen Ansatz, Strategie und Organisation eines Unterneh mens be-
reichsübergreifend zu verbinden - und dies marktflexibel und bei gebremsten Kosten. 
Der Schwerpunkt dieser Projekte lag auf die Neuausrichtung der Organisation und der 
IT auf neue Marktanforderungen. Dabei wurden im Rahmen dieser Projekte Durchlauf-
zeiten bis 50% gekürzt, die Liefertreue wurde radikal erhöht (z. B. von 60% auf 98 %) 
und die Kunden- und Mitarbeiterzufriedenheit wurden gesteigert. In der Verbindung von 
Methoden und Branchenwissen liegt jetzt die Chance zur erfolgreichen Neuausrichtung 
von Gesundheitseinrichtungen. 
Unsere Erfahrung bat gezeigt, dass auf Veränderungen vorwiegend mit IT-zentrierten 
Maßnahmen reagiert wurde. Die IT ist aber kein Selbstzweck, sondern ein strategisches 
lnstrument, was den Behandlungsprozess unterstützt. 
Behandlungsläufe müssen - gerade auch vor dem Hintergrund von DRGs - grundsätz-
lich überprüft und optim iert werden. D ie Auswirkungen auf die Ressourcenbelastung im 
Krankenhaus sind zu berücksichtigen. Gleichzeitig g ilt es, Regelungen zu treffen, welche 
die vorgeschriebene Qualität der Behandlung sicherstellen. 
Ein optimierter Ansatz zur Verbesserung der Organisation bewegt sich gleichzeitig auf 
mehreren Dimensionen: 
• Er nutzt die sich durch den Einsatz der Informationstechnologie eröffnenden Optimie-
rungspotenziale. 
• Er zielt auf die simultane Ausschöpfung von Umsatzsteigerungs-, Zeiteinsparungs-, 
Kostensenkungs- und Qualitätsverbesserungspotenzialen. 
• Er bindet kurzfristig realisierbare Maßnahmen in eine langfristige, strategisch abgesi-
cherte Entwicklungsrichtung ein. 
• Er optimiert nicht nur organisatorische Verfahren, sondern auch betriebswirtschaftli che 
Führungs- und Steuerungssysteme. 
• Er hilft Verbesserungen abzusichern, indem bei den Mitarbeitern Verhaltens- und Ein-
stellungsänderungen ausgelöst werden. 
Mit unserem Beitrag werden wir mit Hilfe konkreter Beispiele das methodische Vorge-
hen beschreiben, das ein Klinikum befähigt, ausgehend von der Gesamtstrategie Abläu-
fe, Strukturen und IT-Instrumente zu überprüfen und ggf. zu optimieren. 
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Konzeption und Aufbau eines vertikalen Enterprise- Portals 
für ein medizinisches Kompetenznetz 
Dietzold S, Heller B 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiologie 
Das Ziel dieses Papiers liegt in der Beschreibung der beim Aufbau eines vertikalen 
Enterprise Portals für das Kompetenznetz Maligne Lymphome verwendete n Konzepte 
und Methoden. 
Die Motivation für die Konzeption eines solchen Enterprise-Ponals ergab sich aus der 
Notwendigkeit des Aufbaus einer umfassenden auf Stand~u·ds basierenden Plattform, 
welche den Zugriff auf alle im Kompetenznetz verarbeiteten und relevanten Daten, Infor-
mationen und Applikationen unter einer einheitlichen Oberfläche vereint. Das Portal ist 
dabei aus verschiedenen modularen Subsystemen aufgebaut, dessen wichtigster Bestand-
teil ein Content Management System (CMS) ist 
Diese stellt die Schnittstelle zum Redakteur dar und ist, je nach System, auch für Teile 
der Veröffentlichung und Archivierung von Inhalten zuständig. Damit aktuelle und quali-
tativ hochwertige Informationen bereitgestellt werden können, ist es in einem heteroge-
nen Netzwerk dringend notwendig die unterschiedlichen Spezialisten entsprechend zu 
integrieren. Hierzu erarbeiten die Spezialisten (Redakteure, Grafiker, Programmierer) un-
terschiedliche Inhalte, z. B. Artikel, Animationen, Applikationen, die innerhalb eines 
Worktlowprozesses verschiedene Qualitätsstufen bis zu deren Freigabe durchlaufen. Da-
bei können die zu erarbeitenden Inhalte mit Hilfe von vordefinierten Vorlagen auf eine 
sehr einfache Art und Weise in das CMS eingegeben und im Hinblick auf deren Wider-
verwendbarkeit auf Basis von XML (Extensible Markup Language) getrennt vom Lay-
out gespeichert werden. 
Das zweite relevante Subsystem ist der Verzeichnis-Dienst, welcher für die Speicherung 
und Verwaltung aller Arten von Berechtigungsinformationen zuständig isl. Dieser basiert 
auf einer spezialisierten Datenbank auf die mit Hilfe des Lightweight Directory Access 
Protocols (LDAP) zugegriffen wird. Über den LDAP-Server werden a lle Anwender des 
Kompetenznetzes authentifizie1t und entsprechend ihrer Rollen-, Gruppen- und Nutzer-
rechte mit den angeschlossenen Applikationen in unterschiedlicher Granularität verbun-
den. Der Verzeichnis-Dienst regelt so alle im Portal benutzten Funktio nen und Applika-
tionen zentral, sehr flexibel und mit geringem administrativen Pflegeaufwand. 
Für die Bereitstellung und Ausliefenmg der Date n und Applikationen ist ein Webserver 
zuständig. Dieser verbindet die reinen Inhalte und das Grafik-Layout mit Hilfe verschie-
dener Methoden (z. B. XML, Preprocessor Scriptsprachen wie JSP (Java Server Pages), 
PHP (PHP Hypertext Preprocessor)) und liefert die damit generierten Dokumente an die 
Webbrowser der Anwender. Die Verschlüsselung der Kommunikationswege erfolgt hier-
bei mit Hilfe des Secure Socket Layer ProkoUs (SSL). 
Literatur 
ß OCllNER, H., ZsCHAU, 0., TRAUB, D. (2000): Web Content Managemenl. Galileo Business 
Howcs, T., SMITH, M., Gooo, G. (1998): Understanding and Deploying LDAP Direc1ory Services. 
Macmillan 
RESCORLA, E. (2000): SSL and TLS - Designing and Building Secure Systems. Addison Wesley 
CASTAGNETTO, J., RAWAT, H., SCHUMANN, S., SCOLLO, C., VELIATll , D. ( 1999): Professional PHP 
programming. Wrox Pres 
lnfonnatik, Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2- 312001 
Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 135 
Pflegedokumentation, Leistungsabrechung, Qualitätssicherung 
- was bringt die Internationale Klassifikation 
für die Pflegerische Praxis (ICNP)? 
Dörre F, Hinz M 
Universitätsklinikum Dresden, Tumorzentrum 
In aJlen Stufen des Pflegeprozesses besteht ein ausgeprägter Bedarf an DokumenLation, 
die sowohl aus Gründen der Pflegequalität wie auch aus rechtl ichen und finanziellen 
Gründen zunehmend an Gewicht gewinnt. 
Voraussetzung für eine wis enschaftlich begründete Beschreibung der vielfältigen Aktivi-
täten während des Pflegeprozesses sind geeigneLe Begriffe. Erst die Verwendung wohl-
definiener - und möglichst international abgesLimmter - und richtig klassifizierLer 
Begriffe erlaubt die eindeutige und einrichtungsunabhängige Beschreibung von pflegeri-
schen Tätigkeiten. Dies g ilt unabhängig davon, ob die Kommunikation über pflegerische 
Sachverhalte unmittelbar zwischen Menschen oder mittelbar über den Computer erfolgt. 
Ei ne DY-gestützte Dokumentation pflegerischer Leistungen erfordert nicht nur eine nutz-
erfreundliche Software, sondern auch und insbesondere e in geeignetes Klassifikationssys-
tem. 
1989 auf Beschluss des rnternational Council of Nurses (ICN) begonnen, liegt inzwi-
schen clie International Classification for Nursing Practice (ICNP) als Betaversion vor. 
Sie ergänzt aus pflegerischer Sicht die existierenden medizinischen Klassifikationssys-
teme ICD und ICPM. Zielstellung der ICNP-Entwickler war die international vergleich-
bare Beschreibung der Pflegepraxis als Voraussetzung für eine 
• exakte Pflegedokumentation (als Bestandteil der elektronischen Patientenakte) 
• detaillierte Leistungsbeschreibung 
• objektivierbare Evaluation der Pflegeaktivitäten 
• verbesserte Kommunikation der Pflegekräfte 
• Schaffung kli nischer Datenbasen mit Pflegedaten 
• Beeinflussung der Gesundheitspoli tik. 
Die 1997 gegründete deutschsprachige ICNP-Nutzergruppe hat inzwischen für Deutsch-
land, die deutschsprachige Schweiz und Österreich eine Konsensübersetzung dieser mul-
tiaxialen Klassifikation vorgelegt. Neben den dabei gewonnenen Erfahrungen werden 
Aufgaben und Strateg ien der Nutzergruppe dargestellt. Vor allem wird gezeigt, welche 
Vorteile clie Nutzung der deutschen ICNP-Version mit ihren Vorzugsbenennungen und 
Synonymen bringt für die Dokumentation pflegerischer Leistungen sowie für Leistungs-
abrechnung und Qualitätssicherung. 
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Datensicherheit und Datenschutz 
bei verteilten medizinischen Datenbanken im Internet 
am Beispiel des Kompetenznetz Parkinson 
Dolle W 
lnterActive System GmbH, Marburg 
Verteilte Datenbanken, die über das Internet verbunden sind, gewinnen gerade im moder-
nen Gesundheitswesen immer mehr an Bedeutung. Dies liegt zum einen an dem steigen-
den Bedarf geographisch getrennte Lehr- Forschungszentren zu verbinden und zum an-
derem daran, dass das Internet eine schnelle und kostengünstige Kommunikation in 
diesem Bereich erst möglich macht. Die Vorteile einer solchen vernetzten Lösung liegen 
klar auf der Hand (unter anderem Verbesserung der Patientenversorgung, Optimierung 
und Koordinierung der Forschung, schnellerer Wissenstransfer von der Forschung in die 
Praxis und umgekehrt) und so wurden vor einige Zeit die ersten ,Kompetenznetze in der 
Medizin' vom BMBF ins Leben gerufen. Natürlich wirft die Übertragung von Patienten-
daten über das Internet eine Reihe von berechtigten Fragen im Bereich Datensicherheit 
und Datenschutz auf. Diese sollen am Beispiel des Kompetenznetz Parkinson erläutert 
werden. 
Das Kompetenznetzwerk Parkinson-Syndrom ist ein vom BMBF gefördertes nationales 
Forschungsprojekt in dem die Forschungs- und Versorgungsaklivitäten bezüglich des 
Parkinson-Syndroms optimiert werden sollen. Die hier erfassten Daten werden mit be-
sonderer Sorgfalt übertragen und verarbeitet. Aus diesem Grund wurden in Zusammen-
arbeit mit den Datenschutzbeauftragten des Landes Hessen und einem bundesweitem 
Arbeitskreis der Datenschutzbeauftragten der Länder ein System der Datenübertragung 
und -verarbeitung entwickelt, dass höchstmögliche Sicherheit bietet. 
Die den Datenschutz betreffenden Maßnamen wie zum Beispiel die Pseudonymisierung 
der Daten und die Kontrolle durch einen sogenannten Datentreuhänder (Notar) werden 
vorgestell t. Außerdem wird über die technischen Vorkehrungen berichtet, die den Daten-
transfer zwischen den beteiligten Stellen schützen. Es wird beschrieben wie der Datenfluss 
im Internet von der Eingabe über einen Standardwebbrowser, der verschlüsselten Über-
tragung (SSL) an den Webserver (Linux/Apache), durch die versch iedenen Firewall- und 
Intrusion Detection Komponenten hindurch, bis zum Datenbankserver (Solaris/Oracle 8i) 
und zurück, durch sichere Systeme und sichere Protokolle geschi.itzl und überwacht 
wird. Die Kommunikation der Ärzte mit dem Datentreuhänder über PGP verschlüsselte 
Emails erlaubt die nötige Vertraulichkeit und Authentizität und wird zusammen mit den 
ersten Erfahrungen eine Public Key Infrastruktur aufzubauen vorgetragen. 
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Rechnerunterstützung für die CT-basierte Klassifikation 
in der Unfallchirurgie 
Dormeier J, Krosche M, Teistler M, Mieth L, Pohlemann T, Bazak N, Pretschner DP 
TU Braunschweig, Institut für Medizinische Informatik 
Einleitung Bei der Beurteilung und Klassifikation von Acetabulum Frakturen anhand 
konventioneller Röntgenbilder kommt es inter- und intrapersonell zu differierenden Beur-
teilungen hinsichtlich Einordnung in die klassischen Schemata (Judet/Letournel, AO) 
[Hüfner et al., 1999). Bei dem hier vorgestellten Ansatz werden de halb die räumlichen 
Informationen von präoperativ angefertigten Computertomographien derart ausgewertet, 
dass dem Chirurgen eine 3D-Ansicht und eine 2D-Projektion angeboten werden kann, 
auf der alle relevanten Verletzungen der Gelenkfläche des Acetabulums auf einen Blick 
zu erkennen sind. 
Methode Auf sagittalen Ansichten des CTs werden die Destruktionen der Gelenkflä-
che markiert und mit bestimmten Attributen - ,,Normale Gelenkfläche", „Pathologische 
Gelenkfläche", ,,lmpressionszone" oder „Trümmerzone" - belegt. Durch Markierung der 
Anteile der Gelenkfläche als Kreisbögenabschnitte lässt sieb aus der Summe der Kreis-
bögen für jedes Frakturfragment ein Kugelobertlächensegment berechnen. Anschließend 
erfolgt die virtuelle Rekonstruktion der acetabulären Gelenkfläche durch Zusammenfü-
gen der einzelnen KugeloberOächensegmente. Darauf aufbauend, kann die Darstellung 
der Gelenkfläche als 3D-Ansicht und daraus berechneter 2D-Projektion zusammen mit 
den Attributierungen erfolgen, welche die Lage der verletzten Zonen im 3D Raum er-
fassbar werden lassen. Die 20 -Projektioo wird schließlich hinsichtlich Größe und Lage 
der Destruktionen beurteilt. 
Ergebnisse Die Methodik wurde an verschiedenen Frakturtypen der Judet/Letoumel 
und AO Klassifikation erfolgreich getestet. Während die 30-Ansicht es dem Chirurgen 
ennöglicht sich schnell und umfassend einen Eindruck über Lage und Schwere der Ver-
letzung des Hüftgelenkes zu machen, kann die 2D-Projektion quantitativ ausgewertet 
werden und die Grundlage für eine neuartige CT-basierte Klassifikation bi lden. 
Diskussion Die Fülle an räumlichen Informationen, die der Mediziner Liber die Com-
putertomographie von dem Operationsgebiet erhält, kann durch Rechnerunterstützung 
sinnvoll für Diagnose- und KJassifikationszwecke eingesetzt werden. Zwar dauert die 
Bearbeitung des Datensatzes derzeit noch länger als das klassische Prozedere der Judet/ 
Letoumel- oder AO-Klassifikation, bietet aber den Vorteil, dass die vom CT gelieferten 
und für die Fragestellung relevanten räumlichen Informationen übersichtlich dargestellt 
und effizient für die Klassifikation genutzt werden. 
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Integration von Medizinischer Informatik und Bioinformatik 
am Beispiel Leukämie 
Dugas M, Schoch C, Schnittger S, Haferlach T, Messerer D, Überla K 
LMU München, Institut für Medizinische Informationsverarbeitung, Biometrie und Epidemiologie 
Durch neue gentechnische Ve1f ahren steht eine stark zunehmene Anzahl genetischer 
Marker zur Verfügung, die potentiell eine große Bedeutung für das Verstä ndnis von Er-
krankungen auf molekularbiologischer Ebene und dadurch für Diagnostik und Therapie 
im Allgemeinen besitzen. 
Um unter der Fülle der Parameter d ie medizinisch relevanten zu identifizieren (z.B. für 
die Prognose des Patienten), ist die Verknüpfung molekularbiologische1- Daten mit klini-
schen Informationen (z.B. Survival) zwingend e rforderlich, wobei aufgrund der Fülle 
der Marker eine hohe Fallzahl für gesicherte Aussagen etforderlich ist. 
Ein besonderes Problem hierbei ist die Komplexität und Dynamik der Datenstrukturen, 
weil die ZahJ der Parameter sehr hoch ist (z. T. über 100 Parameter je Patient und Unter-
suchungsmodalität). 
Für ein Leukämie-Referenzlabor des deutschlandweiten Kompetenzne tzes Akute und 
Chronische Leukämien" entwickelten , implementie1ten und evaluierten wir ein integrier-
tes, web-basie1tes Datenbanksystem, das alle verfügbaren genetischen und klinischen 
Daten in einem System zusammenfasst und so Auswertungen zur prog nostischen Rele-
vanz neuer Marker ermöglicht. Zur adäquaten Modellierung waren 888 Variablen je 
Patient, ve1teilt auf 15 Tabellen erforderlich, was die Komplexität der Modellierung 
verdeutlicht. Durch Einbindung in den Routinebetrieb (Workf1ow-Integration mit Befun-
derstellung, Etikettendrnck etc.) und umfassende Integration der Altdaten aus verschie-
densten Quellen wurde eine Datenbank aufgebaut, die derzeit 9280 Fälle von 5588 Pa-
tienten enthält, die von 1024 verschiedenen Ärzten behandelt wurden. Alle relevanten 
Labormodalitäten sind enthalten: Zytomorphologie, Zytogenetik, M oleku largenetik , 
FlSH und Imrnunphänotypisierung. 
Vor Einführung des Systems gingen bei der (semi-)automatischen Zusammenführung der 
Daten aus verschiedenen Quellen z. T. bis zu 50 % der Fälle verloren, weil eine eindeu-
tige Zuordnung zu einem Fall nicht möglich war, z. B. wegen anderer Schreibweise des 
Namens, nicht übereinstimmenden Labornummern etc. Im neuen System t1itt dieses Pro-
blem nicht mehr auf , so dass Ausweitungen erheblich erleichtert wurden, wie z.B. zur 
prognostischen Relevanz verschiedener Karyotypen oder Gen-Rerurangemeuts bei der 
AML. 
Die Integration kl inischer und genetischer Daten in einem gemeinsamen System, das 
sowohl die Anforderungen an den Routinebetrieb als auch ao wissenschaftli che Frage-
stellungen erfüllt, ist aufwendig, aber sinnvoll, da schne!Jere und bessere Auswerrungen 
ermöglicht werden. 
Key words Bio informatik, Zytogenetik, Molekulargenetik, Zytomo rphologie, FISH, 
lmmunphänotypis ierung, Leukämie, Workflow-Integration 
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The Hochberg Procedure and 
the Sequentially Rejective Procedure: Power Comparison 
Dunger-Baldauf C 
Novartis Pharma AG, Basel 
The Hochberg procedure and the sequentially rejcctive procedurc (Maurer et al.) are 
commonly used to adjust for multiple testing in clinical trials with scvcral Lreatment 
anns. 
In the design pha e of such a trial it is sometimes not clear which of the e two proce-
dures should be prefen-ed. The sequentially rejective procedure has higher power for the 
first of thc a-priori ordercd hypotheses tban the Hochberg proccdure, provided the as-
sumptions on the underly ing efficacy profile hold. On the other hand, therc is the risk 
that if the first hypothesis cannot be rejected, no other of the ordered hypothescs can be 
rejected. 
The chance of achieving success, i.e. of establishing the lreatment differences o f interest, 
is investigated for a trial comparing 2 doses of a drug versus placebo Several definitions 
of success and various underlying dose response profiles are laken into account. Depend-
ing on these scenarios, one or the other procedure is found to be more favourable. These 
rcsults arc illustrated using an example of a randomised placebo-controlled clinical study 
with three parallel groups. 
Literatur 
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Einsatz eines weborientierten Erfassungs-
und Informationssystems für hochresistente Erreger 
Eckmanns T, Behnke M, Rüden H, Fabricius M, 
FU Berlin, Institut für Hygiene/Zentralbereich Krankenhaushygiene, 
Chante Berlin, Infektionsprävention 
Einführung Hochresistente Erreger wie Methicillin resistenter Staphylococcus aureus 
(MRSA), Vancomycin resistente Enterokokken (VRE) und Extended speclrum bcta-Lac-
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tamase gramnegative Erreger (ESBL) sind eine zunehmende Gefahr in Krankenhäusern. 
Eine Aufgabe der Krankenhaushygiene ist die Vermeidung der Ausbrei tung dieser Erre-
ger. ln der Charite, mit über 2000 Betten das größte KJinikum Deutschlands, wird die 
Diagnostik, Erfassung und Auswertung der Daten durch ein Team von Hygienefachkräf-
ten, Hygieneärzten und ein Labor durchgeführt. 
Medizinische Anforderung Ein Programm zur Diagnostik, Erfassung und Auswertung 
von Daten über resistente Erreger, das an verschiedenen Standorten anwendbar ist. 
Problemanalyse Die KJinika der Charite verteilen sich über mehrere Standorte, daher 
hat das lnstil11t an vier verschiedenen Orten seinen Sitz. Die Arbeitsplätze sind mit unter-
schiedlich ausgerüsteten Computern ausgestattet. Die Daten wurden bis zur Einführung 
des Programms über 1.3 verschiedene Listen und Tabellen mit einer Vie lzahl von redun-
danten Informationen an verschiedenen Orten verwaltet. Eine Übersicht über akl11elle 
resistente ErTegcr zu erhalten war schwierig. 
Werkzeuge/Methoden Im Hinblick auf die Heterogenität der vorhandenen Hardware 
wurde eine „Web-Applikation" zur Verwendung im Intranet des Hauses implementiert. 
Hierbei kamen ASPNBScript („Active Server Pages") zur serverseiligen, dynamischen 
Erzeugung der HTML-Formulare in Kombination mit JScript zur Steuerung der Benutzer-
interaktion auf der Clientseite zum Einsatz. Die Verwaltung der Daten ist durch den Ein-
satz eines relationalen SQL-Datenbanksystems - in diesem Fall dem MS SQL-Server 
2000 - geregelt Betrieben wird die Web-Applikation auf dem MS Internet Information 
Server. 
Ergebnisse Durch das gemeinsame Arbeiten an einer Datenbank sind früher häufige, 
zeitraubende Abgleiche nicht mehr notwendig. Zeitnahe oder retrospektive Auswertun-
gen bestimmter Zeiträume sind über den Zugriff auf die Datenbank leicht möglich. 
Diskussion Insbesondere für die Labormitarbeiter war die Umstellung auf eine aus-
schließliche Eingabe der Daten in den PC eine große Umstellung, die Überzeugungs-
arbeit benötigte. Die Entscheidung, eine Web-Applikation einzusetzen, brachte den er-
heblichen Vorteil eines minimalen administrativen Aufwands des Systems. Der Benutzer 
benötigt lediglich einen Browser auf seinem PC. Neuinstallationen nach Versionsände-
rung oder Treiberprobleme, wie es bei lokal installierten Programmen der Fall wäre, 
entfallen völlig. Eine Auswirkung auf Übertragungshäufigkeiten von Erregern kann, 
wenn Liberhaupt, erst nach längerem Einsatz des Systems beurteilt werden. 
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Objekt-orientierte Modellierung des Workflows 
in klinischen Studien 
Eich HP, Ohmann C 
Universität Düsseldorl, Koordinierungszentrum für Klinische Studien (KKS) 
E inleitung Randomisierte klinische Studien haben sich als das Instrument z um Nach-
weis der Wirksamkeit von Arzneimitteln und der Optimierung von Therapien durchge-
setzt. Die Aufgaben von Computerwerkzeugen werden hierbei hauptsächlich in der Do-
kumentation, in der Verteilung von Studiendokumenten, dem Studienmanagement und 
der Patienten-Randomisierung gesehen [ l]. Obwohl sich in klinischen Studien definie1te 
lnfonnationsabläufe identifizieren lassen, die meist durch GCP-Richtliruen beschrieben 
sind, scheitern immer wieder Studien am Nichtvorhandensein eines geschäftsprossess-
ähnlichen Ansatzes [2]. Hie1für müssen robuste Systeme, sowie effiziente u.nd verallge-
meinerbare Prozederen entwickelt werden, die sich ihrerseits studienspezifisch anpassen 
lassen. 
Methodik Workflows in klinischen Studien s ind abgrenzbare, arbeitsteilige Prozesse 
mit unterschiedlichem Komplikationsgrad. Sie lassen sich in dokumentbezogene Work-
flows (AE-Repo11s, therapiespezifisc he Dokumente, etc.) und prozessbezogene Work-
tlows zur Ablaufunterstützung (Patientenrekrutierung, Prüfplanumsetzung, Monitoring, 
etc.) einteilen. Eine exemplarische Modellierung des Workflows in klinischen Studien 
wird mit HjJfe objektorientierter Methoden und Werkzeugen an verschiedenen Studien-
protokollen durchgeführt mit dem Ziel einer Herausarbeitung von implementierungsu-
nabhängigen Modellen. 
Ergebnisse Dargestellt werden Beispiele des Dokumenten- und Prozessbezogenen 
Workflows sowie deren objekt-orientie1te Umsetzung in UML mit Hilfe von Modellie-
rungswerkzeugen (ArgoUML: http://argouml.tigris.org/). Eine automatische computerge-
stützte Abarbeitung sowie der Aufbau einer Sammlung von verallgemeinerten Modellen 
zu speziellen Informationsabläufen wird präsentie1t. 
Diskussion Erfahrungsberichte zeigen, dass die Kommunikation zwischen Prüfarzt und 
Prüfzentrum hinsichtl ich Daten- und Dokumentenaustausch unter Einsacz von kommer-
ziellen Worktlow-Management Systemen verbessert werden kann [3], eine Anpassung 
hinsichtlich kJinischer Studien ist aber noch notwendig. Mittlerweile gibt es verschie-
dene Konzepte zur automatischen Abarbeitung von Protokollen, die auch für den Einsatz 
in Studien empfohlen werden (z.B. GLIF [4], ProForma [5]). Es fehlt diesen Systemen 
eine Sammlung verallgemeine1ter Informationsflüsse, die sich auf neue Situationen ab-
bilden lassen. Mit dieser Arbeit wird ein erster Schritt in Richtung eines computerge-
stützten studienspezifischen Workflow-Managements betrieben. 
Literatur 
KUCHJNKE, W., EICH, H.-P., ÜHMANN, C. (2000): Akzeptanz und Zukunft des lmernets für Klini-
sche Studien on Deutschland. Studies in Health Technology and Informatics. !OS- Press 77, 343-
347 
FARRELL, B. (1998): Efficienl management of randomized controlled trials: nature or nurture. BrMJ 
317, 1236-1239 
FAZ!, P., GRIFONI, P., Luz1, D. et al. (2000): Is workflow technology suitable to represent and 
manage clinical trials? Srndies in Healrh Technology and lnformatics. !OS-Press 77, 302-306 
Informatik. Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2-312001 
142 Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 
ßOXWALA, A. A„ GREENES, R. A„ DEIBEL, s. R. ( 1999): Architecture for a multipurposc guidcline 
exccuLion engine. Proceedings of the AMIA symposium 701-705 
Fox, J., JOllNS, N„ RAHMANZADEH, A. (1998): Disseminating medical knowlcclgc: the PROfom1a 
approach. 5Artificial lntelligence in Medicine 14 ( 1-2) 157-181 
Konzept, Realisierung und Einsatzmöglichkeiten 
leichtgewichtiger, multimedialer Ontologien in der Medizin 
Eikemeier C, Grütter R, Funke K, Overhoff HM, Fierz W 
Universität St. Gallen, Institut für Medien- und Kommunikationsmanagement 
Leichtgcwichtige Ontologien [I] sind Repräsentationen von Begriffsräumen, deren Ele-
mente nur durch eine geringe Vielfalt an Relationen verbunden sind. In Bereichen mit 
Communities of Practice (CoP) wie Labo1medizin. Biometrie, Bildverarbeitung, Kohor-
tenstudien etc. stellen Ontologien ein wichtiges Werkzeug zur Navigation durch das 
Fachvokabular dar. Wie in [2] gezeigt können Ontologien Personen den Zugang zu den 
CoP ermöglichen. Wird für die Repräsentation der Ontologie ein generisches Format 
gewählt, so lassen sich zusätzlich Konzepte aus verschiedenen Bereichen für eine The-
men-! ntegration verwenden. 
Die Qualität der Ontologie wird von verschiedenen Parametern (Vollständigkeit des Be-
griffraums, Aussagekraft der Relationen, Navigationsmöglichkeit, Umsetzung von Bei-
spielen etc.) bestimmt. In der Regel geht die heutige Forschung jcwei ls von einfachen, 
kurzen Text-Definitionen der Begriffe aus. Der Hauptfokus der Forschung betrachtet die 
Vernetzung der Elemente des Begriffsraumes (z. B. miuels der XML-Standards RDF [3) 
oder XTM). Sowohl im Unterricht als auch in der normalen Arbei t mi t einer Ontologie 
scheint es jedoch sinnvoll zu sein, multimediale, interaktive und quali tativ hochwertige 
Inhalte anzubieten. 
Eine Erweiterung des St. Galler Ontologie-Konzept (2] um derartige Inhalte wird vorge-
stellt. Dabei zeigt sich, dass die j eweilige Begri ffs-Domäne spezielle Anforderungen an 
die fnhalts-Präsentation einbringt. Ergänzend zu einer Text-Beschreibung können kom-
plexe Inhalte von Ontologien - insbesondere dem mit der Thematik nicht Vertrauten -
durch Interaktion und multimediale Präsentation vertraut gemacht werden. Für die Bild-
verarbeitung könnte dieses eine passende Animation en-eichen. Tm Bereich der Biometrie 
ist die Bedeutung komplexer Formeln i.d.R. nur sch lecht intuitiv zu erkennen, lässt sich 
aber interaktiv „erfahrbar" machen. Es werden moderne Methoden des WWW (wie 
MathML [3], Scalable Vector Graphics (3), Flash) eingesetzt. Anhand verschiedener Pra-
xisbeispiele aus den genannten Domänen werden das prinzipelle Vorgehen und mögliche 
Lösungen vorgestellt. Die dargestellten Techniken sollen dazu anregen, eigenen Glossa-
ren, die in vielen Websites vorhanden sind, mit den vorgestellten Methoden zu neuer 
Qualität und höherer Akzeptanz zu verhelfen. 
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A Flexible Tool for Generating Randomization Schedules 
Eimermacher A, Thomas S, Troost R, Faldum A 
Universität Mainz, Institut für Medizinische Statistik und Dokumentation 
In clinical trials randomization is the prefen-ed mean for treatment allocation. Thus a 
re liable and flexible melhod for generating randomization schedules is an essential too l 
in conducting clinical lrials. 
We present a randomization tool developed and in usc at the Coordination Centre for 
Clinical Trials at the University of Mainz Medical School respecting the following: 
• applicability to a wide range of study designs. e.g. flexibility regarding number and 
ratio of treatmenl groups, stratification, use of randomized blocks, randomization per 
study center, degree of blinding etc. 
• flexibility regarding the strucLUre of the randomization lislS 
• facility to blind the statistician responsible for randomization to treatrnent code 
• reproducibility of lhe randomization schedule 
• providing an interface to the web-based randomization service of our department 
The randomization tool is based on SAS Version 8e Release 8.01. 
All specifications fo r the randomization are to be given via user-friendly windows con-
trolled by the SAS macro processor. According to thcse specifications randomization 
lists are created by a suitable algorithm using the SAS-random number generator. The 
outputs are: 
Randomization list(s) according to the prespecification 
Randomization details used by the program for controlling the process 
Optional, special extensions of the randomization list(s) adapted to the requiremenlS of 
the web-based randomization service 
MS-Access is used for the web-based randomization service. Although more convenienl 
for an interface, random numbers are not generatcd by MS-Excel. This is, because 
McCullough and Wilson revealed the insufliciency of the MS-Excel-random number 
gcnerator (2). 
Tn conclusion, this tool is applicable to most study designs and is therefore a flexible 
method for randomization. Tt is applicable to open as weil as blind studies, in the lauer 
even manages blinding of the responsible statistician, which is up to the ICH-principles 
[ 1]. Web-based randomization is supported by generating suitable foms of the randomi-
zation lists. 
Literatur 
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Generic Coding mittels XML in der medizinischen Dokumentation 
Endres SP, König A, Heiss D 
LMU München, Klinikum Innenstadt 
Einleitung Auch durch den weitverbreiteten Einsatz der elektronischen Informations-
technologie im Gesundheitswesen wurde bislang weder die Qualitfü der medizinischen 
Dokumentation noch der Informationsfluss entscheidend verbessert - meist wurde statt 
dessen lediglich an der formalen Präsentation der Dokumente gearbeitet. Wir schildern 
im Folgenden einen Lösungsansatz, der ausgebend vom Datenmodell den Inhalt medizi-
nischer Dokumente strukturiert [l] und auf die Unabhängigkeit von den eingesetzten 
Softwaresystemen achtet. 
Methode und Implementation Zur Beschreibung klinischer Dokumente wird Generic 
Coding eingesetzt; eine Form, die nur deren logische Struktur beschreibt, die passende 
Visualisierung jedoch der gewählten Präsentationssoftware überlässt. Das erstellte Daten-
modell, die so genannte „MucMedRep-DTD" (Munich Medical Report Document Type 
Definition) wird durch die Verwendung von XML [2] (Extensible Markup Language) 
formal scrukturiert. Ihre Markup-Sprache ist unabhängig von bestimmten Protokollen 
oder be timmten Softwareprodukten; zudem ist XML auf andere Paradigmen (relationa-
les Modell, objektorientiertes Modell, prozedurale Programmiersprachen) abbildbar. Bei 
der Wahl des Protokolls stehen auf allen Ebenen des OSI-Schichtmodells Alternativen 
zur Wahl. 
Als Entwicklungsumgebung kommen handelsübliche PC unter dem Betriebssystem 
LINUX, als Compiler die GNU-Werkzeuge und als Datenbank MySQL zum Einsatz. 
Als XML-Parser wird die libxml verwendet. 
Ergebnisse Unter Verwendung der oben geschilderten Methodik werden beispielhaft 
seit fast drei Jahren alle radiologischen Befunde am Standort lnnenstadt erstellt, gespei-
chert und ausgegeben. Dabei hat sich der gewählte Ansatz als tragfähig erwiesen. Insbe-
sondere ist keine neue Applikation eines Textverarbeitungsprogrammes entstanden son-
dern eine ins Gesamtkonzept integrierte Lösung, die einen einheitliche n Zugang zu den 
Daten ermöglicht. So konnte der schriftliche Röntgenbefund problemlos in ein kombi-
niertes PACS und Informarionssystem [3] eingebettet werden, das - neben anderen kli-
nisch relevanten Daten - zum Befund auch die zugehörigen Bilder vorhält. 
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Mobile Teleradiologie mit dem mobilen Multimedia-Terminal 
MTM 
Engelmann U, Schröter A, Schweitzer T, Schwab M, Meinzer HP 
Deutsches Krebsforschungszentrum Heidelberg, Abt. Medizinische Informatik, 
in Zusammenarbeit mit Steinbeis-Transferzentrum Medizinische Informatik, Heidelberg 
Das von der EU geförderte Projekt MTM arbeitet an der Entwicklung eines mobi len 
Multimedia-Terminals (MTM), das die Funktionen eines persönlichen digitalen Assisten-
ten (PDA), eiJ1es drahtlosen Telefons, einer Videokamera und eines Personalcomputers 
miteinander verbindet. Dieses Terminal wird verbesserte drahtlose Kommunikationsdien-
ste für den professionellen und privaten Gebrauch bieten. Die Machbarkeit und der da-
mit verbundene Nutzen werden in Testumgebungen evaluiert. 
Ein wichtiger Aspekt ist die Nutzung der dritten Generation drahtloser Telekommunika-
tion (UMTS). Das MTM wird verschiedene Technologien integrieren, wie den Aus-
tausch von Daten- und Videoströmen, Internetzugang, E-Mail und Sprachnachrichten. 
Folgende Anwendungen werden für MTM entwickelt: Ein interaktiver Touristenführer, 
Anwendungen für das Tele-Learning und Teleradiologie. 
Die Autoren arbeiten an der Entwicklung eines mobilen Teleradiologie-Systems, das die 
Übermittlung von digitalen medizinischen Bildern per UMTS (oder drahtloses Ethernet) 
auf den PDA erlaubt. In der Telekonferenz können die Daten synchron dargestellt, be-
sprochen und bearbeitet werden. Einsatzbereiche des Systems sind die verbesserte Kom-
munikation mit dem Oberarzt/Chefarzt/Experten, der neurochirurgische Notfall, Zugriff 
auf Patientendaten am Krankenbett, die „Modalität an der langen Leine" und der Zu-
gang zum Spezialisten für funktionelle Magnetresonanztomographie. 
Die Anforderungen an ein solches System wurden vor der Konzeption und Entwicklung 
des Systems von Anwendern in Deutschland und Spanien im Rahmen einer Umfrage 
erhoben. Die Entwicklung basiert auf dem vorhandenen Teleradiologie-System CHJLI, 
das für die Anwendung auf dem PDA gemäß den Benutzeranforderungen angepasst 
wird. Mehrere Entwicklungsphasen, die durch regelmäßige Benutzer-Evaluationen be-
gleitet werden, sollen gewährleisten, dass das System den Anforderungen der zukünfti-
gen Anwendungsszenarien gerecht wird. 
Dieser Beitrag wird die Anforderungen der Anwender, die Konzeption des Systems und 
Erfahrungen der Anwender präsentieren. 
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Stichprobenziehung bei der Prüfung der Notwendigkeit 
Stationärer Behandlung im Krankenhaus 
Erben CM, Schuster R 
Biometrisches Zentrum NORD, Lübeck 
Für die Strategie der Stichprobenziehung zur Prüfung der Notwendigkeit der stationären 
Behandlung nach § l 7a KHG in einer retrospektiven Aktenprüfung gibt es unterschied-
liche Ansätze. Neben der Grundförderung der Randomisierung gibt es einen patienten-
orientie1ten und einen stichtags-/bettentagsbezogenen Ansatz zur Definition des relevan-
ten Wahrscheinlichkeitsraumes (Sigma-Algebra). 
Die Varianz des Schätzers zur Verweildauer ist beim patientenorientiei-ren Ansatz kleiner 
(und somit der Erwartungswert aussagefähiger). Im Gegensatz dazu hat der Schätzer für 
die notwendigen Behandlungstage beim stichtagsbezogenen Ansatz eine geringere Va-
rianz. 
Der stichtagsbezogene Ansatz ergibt allerdings ein weiteres medizinisch-inhaltliches 
Problem: es lässt sich im Einzelfall und damit auch in der statistischen Aggregation nur 
schwer oder gar nicht entscheiden, welcher Tag aus einer Aufenthaltssequenz „fehlbe-
legt" sein kann. 
Wir diskutieren eine gewichtete stichtagsbezogene Zufallsgröße, um beide varianzerhö-
henden Ursachen in der Gesamtaussage ausgewogen zu berücksichtigen. 
Damit lässt sich erreichen, dass die Stichprobe bezüglich Krankenhausverweildauer, Al-
ter und Hauptdiagnose bezüglich des Untersuchungskollektives repräsentativ ist. Eine 
Simu lationsmodell verdeutlicht diesen Ansatz. Der vorgeschlagene Ansatz ist vor dem 
Hintergrund von 5 erfolgten Krankenhausprüfungen praktikabel und der erforderliche 
Stichprobenumfang kann bestimmt werden. 
Lösungsmöglichkeit von Anforderungen 
aus der neuen Gesetzgebung zum Gesundheitswesen 
durch Schutzprofile nach Common Criteria 
Ermer DJ 
Bundesamt für Sicherheit in der Informationstechnik BSI, Bonn; Geschäftsstelle des Bayerischen Lan-
desbeauftragten für den Datenschutz, München 
[n der neuen Gesetzgebung zum Gesundheitswesen ist vorgesehen, dass die Krankenkas-
sen künftig von den Leist1111gserbringern (z. B. Ärztinnen und Ärzte, Krankenhäuser, 
Apotheken) die Patientendaten in pseudonymisierter Form und nicht mehr in personen-
bezogener Fonn erhalten. Dies solle erreicht werden durch Einführung und Zwischen-
schaltung sog. Datenannahmestellen (bundesweit wenigstens fünf). 
Dieses neue Modell im Gesetzentwurf njmmt eine zentrale Forderung der Datenschutz-
beauftragten auf: für die Verarbeitung von Patientendaten solche technischen Verfahren 
zu nutzen, die die Persönlichkeitsrechte der Betroffenen wahren und so d.ie Entstehung 
des „gläsernen Patienten" verhindern. Mit den Common Criteria ist nun erstmalig für IT-
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Anwender die Möglichkeit eröffnet, ihre Bedürfnisse in fonnaler Fonn und präzise ge-
genüber Herstellern und Zertifizierungsstellen unabhängig von exi tierenden Produkten 
auszudrücken. Da dies insbesondere auch bzgl. datenschutzspezifischer Anforderungen 
möglich ist, gründeten die Datenschutzbeauftragten des Bundes und der Länder in Zu-
sammenarbeit mit dem BST eine Arbeitsgruppe, die sich mit der Definition von daten-
schutzgerechten Schutzprofilen befassen sollte. 
Da auf dem Markt derzeit kein Produkt zm Befriedigung der gesetzlichen Anforderun-
gen zur Verfügung steht, besteht ein Bedruf für die Definition und die schließliche 
Schaffung eines solchen Produktes. 
Das Grobkonzept des Produktes Das Produkt kann sowohl als reine Softwarelösung als 
auch als eine kombinierte Lösung aus Software- und Hardware-Teilen realisiert werden. 
Bei dem Produkt handelt es sich um ein reines Sicherheitsprodukt. Es hat ausschließlich 
die Aufgabe, den Informationsfluss eines IT-Systems, der einem besonderen Sicherheits-
bedarf unter den Aspekten Vertraulichkeit und Integrität unterliegt, aussch ließlich gemäß 
definierter Informationsflussregeln zu er.lwingen. Jedem einzelnen Informationsfluss 
können mehrere Sicherheitsparameter zugeordnet werden, zum Beispiel Signatur, Ver-
schlüsselung von Daten sowie die datenschutzgerechte Er.leugung von Pseudonymen aus 
personenidentifizierenden Daten und ggf. der Depseudonymisierung. Unter einem Infor-
mationsfluss wird die Ein-/Ausgabe eines Programmes zu einem beliebigen Datenort 
verstanden. Als Datenort kann sowohl ein lokales Speichermedium als auch ein über 
LA oder WAN erreichbarer Adressat infrage kommen. Dieser angebotene Beitrag wird 
den Status der Spezifikation des Schutzprofiles zum aktuellen Zeitpunkt prä entieren und 
damit zeigen, welche neuen Möglichkeiten und Chancen sich IT-Anwendern mit den CC 
eröffnen. 
Violation of the Significance Level in Meta-analyses 
Based on Multiple Study Publications 
Faldum A, Loos AH 
Universität Mainz, Institut für Medizinische Statistik und Dokumentation 
Publication-based meta-analyses are a useful and informative possibility to combine the 
results of a collection of studies with the same underlying effect. Usually, it is intendcd 
to combine stochastically independent effect size estimates to provide a more precise 
estimate and a more narrow confidence interval for the true effect size. High effort is 
laid on the exrraction of valuable and qualitative good data material to reach unbiased 
estimates for lhe true effect size. 
In the reporting of study results, it is common practice to publish not only the srudy 
results as a whole, but sometimes also subgroup results (i.e. individual centrc results or 
special subgroup populations) or, in case of ongoing follow-up studies, data are pre-
sented in which results of fom1er publications are included. Sometimes, it is nearly 
impossible to detect the dependencies between the srudy results. In those cases stochasti-
cally dependent effect size estimates are combined under lhe assumption of indepen-
dence. Jnferential statistics like testing bypolheses or calculation of confidence intervals 
can therefore lead to erroneous conclusions. 
In this work, meta-analyses combining dependent effect size estimates witJ1 various pro-
posed confidence intervals are simulated. Underlying fixed effects and random effects 
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models, standard and refined estimators for the variance of the overall treatment effect 
estimators are used. The simulations show that the alpha level of sign.ificance can be 
exceeded to a high degree. Regarding these results the principal of a careful qual ity 
control of the respective studies for meta-analysis has to be recommended. 
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Über Altersindikation oder Triple-Test zur Amniozentese? 
Entscheidungstheoretische Überlegungen 
zur pränatalen Diagnostik 
Felder S 
Universität Magdeburg, Institut für Sozialmedizin und Gesundheitsökonomie 
Die Inzidenz von Chromosomenanomalien ist gering, nimmt aber mit dem Alter der 
schwangeren Frau deutlich zu. In der Praxis wird zur Entdeckung von fetalen Anoma-
lien ab dem 35. Lebensjahr der Schwangeren häufig eine Amniozentese durchgeführt. 
Der Nachteil dieses invasiven diagnostischen Verfahrens besteht darin, dass es zu einem 
Abo1t von gesunden Feten kommen kann. Seit einigen Jahren steht a ls Alternative der 
Triple-Test zur Verfügung, der es erlaubt, das Risiko einer fetalen Anomalie genauer zu 
spezifizieren. Die Güte des Triple-Tests ist zwar schlechter, er hat aber den Vorteil, dass 
die Zahl der ungewollten Abo1te deutlich gesenkt werden kann. Der Triple-Test wird 
kontrovers diskutiert und es werden insbesondere Argumente gegen seinen Einsatz bei 
Schwangeren unter 35 Jahren vorgebracht. 
Wir führen ein klinisch-epidemiologisches Modell vor, das die wesentlichen Parameter 
der Entscheidungssituation in der pränatalen Diagnostik umfasst: die altersspezifische 
Inzidenz von fetalen Anomalien, die Güte und die Kosten der zur Verfügung stehenden 
Tests sowie die intangiblen Kosten der Falsch-Positiv-Fälle. Ausgehend von einer Güter-
abwägung zwischen dem Risiko der Geburt eines kranken Kindes und dem Risiko eines 
prozedurbedingten Abortes eines gesunden Kindes lässt sich zeigen, dass ab einem be-
stimmten Alter die Amniozentese die Stufendiagnostik mit Triple-Test dominiert. Im 
Umkehrschluss folgt daraus, dass jüngeren Schwangeren der Triple-Test nicht vorenthal-
ten werden kann. 
Die erwähnte Güterabwägung ist weiter Grnndlage für die Bestimmung des Cutoff-Risi-
kos für den T1iple-Test. Sein Nutzen steigt mit zunehmender Inzidenz, so dass die Güte 
des Triple-Tests mit steigendem Alter abnehmen kann. Das Cutoff-Risiko sollte deshalb 
nicht wie in der Praxis üblich konstant gehalten werden, sondern mit dem Alter der 
Schwangeren abnehmen. 
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Entscheidungsunterstützung mit Hilfe 
strukturierter Information: Implementierung von Leitlinien 
und HTA-Berichten und Aufbau einer Datenbank 
zur Darstellung medizinischer Informationen 
Fiene M, Dauben H-P, Ollenschläger G, Rüther A 
Ärztliche Zentralstelle Qualitätssicherung, Köln; Deutsche Agentur für Health Technology Assessment 
beim Deutschen Institut für Medizinische Dokumentation und Information, Köln 
Die Instrumente der evidenzbasierten Medizin (Leitlinien und Health Technology As-
sessment-Berichte) haben in den letzten Jahren in Deutschland zunehmende Bedeutung 
erlangt. Schwierigkeiten ergeben sich häufig bei der Disseminierung und Implementie-
rung evidenzbasierter Informationen. Dabei gelten Qualität und Verfügbarkeit von Infor-
mationen als wesentliche Erfolgsfaktoren bei der Leitlinienimplementierung. 
In letzter Zeit haben sich bei Disseminierung und Retrieval von Informationen neue 
Aspekte ergeben, die die Verfügbarkeit von Leitlinien deutlich verbessert haben. Ein 
nächster Schritt könnte darin bestehen, die in HTA und Leitlinien enthaltene Information 
so zu strukturieren, dass ein gezielter Zug1iff auf einzelne Aspekte innerhalb von Leit-
linien und HTA möglich wird. Technisch bietet sich hier XML als „Standard" an. 
Damit aber unterschiedliche Nutzer (z. B. Ärzte, Patienten, Entscheidungsträger im Ge-
sundheitswesen u. a.) auf evidenzbasie1te Informationen sinnvol l zugreifen können, ist 
eine Nutzer-adaptierte Aufbereitung der Informationen hilfreich. Dabei sind das Zugriffs-
verhalten der Nutzer, der jewei lige Wissensbedarf und Kenntnisstand Kriterien, die d ie 
Strukturierung der lnformationen beeinflussen. Es erscheint nicht sinnvoll zwischen 
„profcssionals" und „non-professionals" zu unterscheiden, da sich zum Beispiel der In-
formationsbedarf von Patienten schiagartig ändert, wenn sie von einer bestimmten Er-
krankung betroffen sind. Stattdessen könnte eine charakteristische Beschreibung eines 
Krankheitszustandes, gerade bei chronischen Erkrankungen, zu einer erleichterten Infor-
mationsbeschaffung beitragen. 
Eine Strukturierung von Information kann in Form von „Szenarien" geschehen. Sie cha-
rakterisieren den Zustand eines Patienten mit wenigen handlungsrelevanten Merkmalen. 
Sie stellen eine Orientierungshilfe für An.t und auch Patient dar, so dass zum jeweiligen 
Szenario entsprechende Informationen abgerufen werden können. Dies kann bis hin zur 
Originalliteratur erfolgen. 
Mit dem Aufbau einer Datenbank und der Möglichkeit, strukturierte Informationen zur 
Verfügung zu stellen, können somit weitere Akzeptanzfaktoren evidenzbasiener Informa-
tionen und Nutzerverhalten unterschiedlicher Interessengruppen evaluiert werden. 
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Implementierung und Evaluation einer Kursadministrations-
komponente für die fallbasierte Aus- und Weiterbildung 
mit dem CASUS-Lernsystem 
Fischer MRG, Saitta M, Holzer MF 
LMU München, Medizinische Klinik Innenstadt, Arbeitsgruppe Medizinische Lernprogramme 
Obwohl eine Reihe computerbasie1ter Systeme für die fallbasierte Aus- und Weiterbil-
dung zur Verfügung stehen, ist die Integration dieser Systeme in die medizi11ischen 
Curricula bisher noch hinter den Erwartungen zurückgeblieben. Dies ist auch darauf zu-
rückzuführen, dass die Schnittstellen zur Einbindung computerbasierter Kurse in die her-
kömmliche Organjsation des Studiums nicht oder nur unzureichend vorbanden sind. 
Computerbasierte Kurse otit dem CASUS-Lernsystem an der LMU München und der 
HHU Düsseldorf sind bereits seit mehreren Jahren verpflichtender Bestandteil des Curri-
culums. Um ein rasches Feedback an die Dozenten und Fallautoren auch bei hoben 
Teilnehmerzahlen zu ermöglichen und dje Kursaministratjon effizienter zu gestalten, 
wurde eine Onbne-Kursverwaltungskomponente entwickelt. Damit sollte es otit gerin-
gem Zeitaufwand möglich sein, Kurse zusammenzustellen und den Lernerfolg auf Basis 
der bei der KUJsdurchführung elektronisch erhobenen Evaluationsdaten auszuwerten. 
Kommerzielle Lösungen stellten die gewünschte Funkti.onalität nicht zur Ve1fügung. 
Das Kursverwaltungstool wurde in der Programmiersprache Java (Version l.l) imple-
mentiert. Eine Liste von Kursteilnehmern kann in dje Kursverwaltung importie1t und otit 
selektie1ten lohalten aus der vorhandenen LernfaJ ldatenbank zu einem computerbasierten 
Kurs verknüpft werden. Die Lernenden erhalten, soweit sie nicht bereits als Nutzer ·regi-
striert sind, individuelle Logins die eine Beurteilung ihres Arbeitsfortschrittes ermögl i-
chen. Zugleich können die Mindestanforderungen zum Bestehen eines Kurses durch den 
Dozenten detailliert festgelegt werden. 
Auf der Basis der eingegeben Kursdaten werden den Teilnehmern die Lernfälle zum 
richtigen Zeitpunkt zur Bearbeitung im Internet zur Verfügung gestellt. 
Während des Kurszeitraums kann der verantwortliche Dozent jederzeit aktuelle Daten 
zum Kursfortsclu-itt abrufen und nach Beendigung des Kw-ses einen Schein an die Kan-
djdaten versenden, die die Bestehenskriterien erfüllt haben. Die Fallautoren können sich 
Feedback zu ihren Lernfällen anzeigen Jassen, das eine kontinuierliche Optimierung der 
FaUinhalte ermöglicht. 
Das Kursverwaltungstool steht ab dem Sommersemester 2001 für die Kursdurchfübrnng 
im Routinebetrieb zur Ve1fügung. Eine formative unud summative Evaluation am Ende 
des Wintersemesters 2000/2001 an 200 Kursteilnehmern hat gezeigt, dass der bisherige 
Arbeitsaufwand für d ie Kursplanung und -evaJuation auf etwa 1/5 reduziert werden 
konnte. Die Anpassung des Systems an weitere Lernsysteme ist geplant. 
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Administrative Daten als „Nebenprodukt" 
klinischer Dokumentation? 
Flaig M, Gräber S, Sybrecht GW 
Universität des Saarlandes, Innere Medizin V und Institut für Medizinische Biometrie, Epidemiologie 
und Medizinische Informatik 
(Computerbasierte) klinische Arbeitsplatzsysteme unterstützen ärttliche und pflegerische 
Mitarbeiter des Krankenhauses bei ihren Aufgaben in den Stationen, Ambulanzen und 
Funktionsbereichen. Sie ermöglichen u. a. den Aufbau einer elektronischen Krankenakte 
und unterstützen die Ablauforganisation. Der relativ hohe Dokumentationsaufwand zum 
Erstellen der elektronischen Krankenakte lohnt sich nur, wenn die Daten vielfach genutzt 
werden können [Leiner et al.). Insbesondere die Krankenhaus-Verwaltung benötigt zahl-
reiche Informationen, d. h. die aus ,,klinischer" Sicht dokumentierten Daten müssen also 
auch für administrative Zwecke genutzt werden können. 
Das in den Universitätskliniken des Saarlandes eingesetzte klinische Arbeitsplatzsystem 
JS-H/IS-H*MED wurde weiterentwickelt, um Daten aus der klinischen Dokumentation 
für Verwallllngszwecke bereitzustellen. Für drei Bereiche wird im Einzelnen beschrie-
ben, mit welchen Maßnahmen dies erreicht werden soll: 
1. Für die Leistungsanforderung und -dokumentation in den Funktionsbereic hen Endo-
skopie und Lungenfunktionslabor wurde ein eigener Leistungskatalog definie1t, mit 
dem sowoh l in der Leistungsstelle detailliert der Ablauf der Untersuchung clokumen-
lien werden kann, als auch auf Station eine schnelle und einfache Leistungsanforde-
rung möglich ist. Mit Abbildungsfunktionen wird erreicht, dass diese Daten auch zur 
ambu lanten Abrechnung, zur Prozedurendokumentation nach OPS 30, für Leis-
tungsstatistiken und fürs Controlling genutzt werden können. 
2. In der Röntgenabteilung wird zu jeder Aufnahme dokumentiert wann, was, wie und 
mit welchen Formaten aufgenommen wurde. Dies wird zum einen durch die Rönt-
genverordnung vorgeschrieben, zum anderen wird diese „elektronische Kaneikarte" 
zur Verwaltung des Röntgenarchivs genutzt. Aus dieser Dokumentation werden Leis-
tungen abgeleitet, die wiederum für die ambulante Abrechnung, für Statistiken und 
fürs Controlling genutzt werden. 
3. Um auch ambulante ärttliche Leistungen ohne Leistungsnacherfassung für die Ambu-
lanzabrechnung zur Verfügung zu stellen, wurde ein Konzept erstellt, wie diese aus 
der ambulanten Arztbriefschreibung abgeleitet werden können. 
Die „automatische" Ableitung administrativer Daten aus der klinischen Dokumentation 
ist möglich. Dazu müssen u. a. die aus klinischer Sicht dokumentierten Leistungen auf 
administrative Leistungen abgebildet werden. Dies bedeutet einen hohen konzeptionellen 
Aufwand und stellt große Anforderungen an das klinische Arbeitsplatzsystem, weil 1 : !-
Abbildungen nicht genügen. Außerdem ist eine enge VerMlhnung mit den administrati-
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ven Informationssystemen unerlässlich, um die Erstellung und Pflege spezieller Schnitt-
stellen zu vermeiden. Nach unseren Erfahrungen wird auch die Motivation zur Benut-
zung des klinischen Arbeitsplatzsystems verbessert, da keine Daten „nur für die Verwal-
tung" erfasst werden müssen. 
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Dosisfindung mit Continual Reassessment: ein flex ibler Ansatz 
mit Anwendung bei einer mehrzykligen Polychemotherapie 
Franklin J, Bredenfeld H, Engert A, Diehl V 
Universität zu Köln, Klinik 1 für Innere Medizin 
Das Prinzip der für onkologische Phase-I Studien entwickelten Co11tin11al Reassessment 
Method (CRM) [O'Quigley 1990) ist es, bei der Bestimmung der Dosis für den nächsten 
Patienten alle bereits vorhandenen Ergebnisse bzgl. Toxizitäten abgeschlossener Behand-
lungen optimal zu berücksichtigen. Dadurch soll jeder Patient möglich st nah zur jeweils 
geschätzten Optimaldosis behandelt werden und das wahre Optimum schnellstmöglich 
gefunden werden. O'Quigley schlägt sowohJ eine Bayes'sche als auch eine likelihood-
basiertc Version der CRM vor [O'Quigley 1996]. Mehrere Modifikationen wurden nach-
träglich empfoh len, um die Sicherheit der Methode zu erhöhen. Die herkömm liche CRM 
wurde für einzyklische Monotherapien bei Patienten mit geringen Heilungs-Chancen ent-
wickelt. 
In der Deutschen Hodgkin-Lymphom Studiengruppe (DHSG) wurde e.ine Phase-1 Studie 
zur Dosisfindung für eine Substanz (Gemcitabin) innerhalb einer Polychemotherapie mit 
insgesamt 7 Zytostatika geplant. Die Patienten haben durch eine derart intensive Thera-
pie gute, aber dosisabhängige Heilungschancen. Das Toxizitätsprofil der anderen 6 Sub-
stanzen war schon aus einer früheren Studie bekannt, einschließlich seiner Abhängigkeit 
vom Alter und vom Geschlecht des Patienten. Die Gabe aller Substanzen einschließlich 
Gemcitabin erfolgt in 8 aufeinanderfolgenden ZykJen; vorherige Studien zu Gemcitabin 
zeigten keine stark kumulierenden Toxizitäten. 
Die o. g. besonderen Anforderungen (mehrere Zyklen. mehrere Substanzen, wesentliche 
Heilungschancen auch ohne Gemcitabin, bekannte Kofaktoren) bedeuten, dass die her-
kömmliche CRM (Likelihood-Version) erweitert und angepa t werden musste. Zu die-
sem Zweck wurde ein logistisches RegressionsmodelJ für die Abhängigkeit der Toxizi-
täts-Wahrscheinlichkeit von Gemcitabin-Dosis, AJter und Geschlecht angewendet. 
Allerdings wurde zu Beginn nur der Dosis-Parameter aus den aktuellen Daten geschätzt, 
um das Verfahren bei anfänglich geringem Informationsgehalt stabil zu halten [O'Quigley 
1990]. Dagegen wurden die Parameter für AJter bzw. Geschlecht zunächst konstant auf 
die aus der Vorstudie bekannten Werte gesetzt. Toxizitätsinformationen aus allen Zyklen 
( 1 bis 8) wurden im Modell berücksichtigt. Es wurde anfangs kein ZyklusefTekt aufge-
nommen; dieser Effekt wurde aber nach dem Erhalt ausreichender Daten berücksichtigt. 
Nach jeder neuen 1nfom1ation wurde das Modell in SAS (Prozedur GENMOD) ange-
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passt. Diejenige Dosisstufe, deren geschätzte Toxizitäts-Wahrscheinlichkeit nah bei 1/3 
lag, wurde zur aktuellen Stufe für die Behandlung von neu rekrutierten Patienten. Das 
Verfahren wurde durch Simulationen getestet. Da die Vorstudie eine erhebnche Hetero-
genität der Toxizitäts-Wahrscheinl ichkeiten zwischen Patienten gezeigt hatte, wird bei 
der Endausweitung zusätzlich die innerhalb Patienten kon-elierte Struktur der Daten über 
8 Zyklen berücksichtigt. 
Somit wurde die herkömmliche CRM mittels konventioneller statistischer Werkzeuge 
(logistische Regression, repeated measures, SAS) für eine flexible Dosisfindung und die 
Abschätzung der Dosis-Toxizitäts-Beziehung modifiziert. 
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Therapeutische Äquivalenz für zensierte Daten 
Freitag G, Munk A 
Universität Bochum, Abteilung für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Für den Nachweis von therapeutischer Äquivalenz (wir verstehen darunter einen Nach-
weis von Nicht-UnterlegenJ1eit) beim Vergleich zweier Überlebenszeit-Verteilungen gibt 
es bislang nur wenige methodische Ansätze. Dabei werden parametrische (Bristol 
(1993)) oder semiparametrische (Com-Nogue et al. (1993), Flemjng (1990)) Annahmen 
getroffen. Diese Ansätze sollen vorgestell t und diskutiett werden. Der nichtparametrische 
Fall, insbesondere ohne die Annahme proportionaler Hazards, ist bisher nicht behandelt 
worden. Hierfür stellen wir erste Konzepte und Lösungsansätze vor, die auf der Betrach-
tung der Verteilungsfunktionen bzw. der Hazardfunktionen über e ine vorgegebene Zeit-
spanne beruhen. 
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Aufbau eines Telemedizinnetzwerkes im Rahmen 
multizentrischer Therapiestudien der pädiatrischen Onkologie 
Ganslandt T, Huf T, Graf N, Prokosch HU, Jürgens H, Paulussen M 
Universität Münster, Klinik für Kinderheilkunde - Pädiatrische Hämatologie/Onkologie 
Einleitung Multizentrische Studien stellen hohe logistische Anforderungen in Bezug 
auf den Austausch von Daten sowohl fü r wissenschaftliche als auch klinische Zwecke. 
Der Versand von Röntgenbildern und Proben an Referenzradio logen und -pathologen 
birgt neben zeitlichen Verzögerungen das Risiko des Verlustes klinisch relevanten Mate-
rials. Der digitale Datenaustausch im Rahmen telemedizinischer Anwendungen bietet 
Potentiale zur gleichzeitigen Verfügbarkeit klinischer und wissenschaftlicher Daten an 
allen beteiligten Einrichtungen. Im Rahmen des Kompetenznetzwerks Pädiatrische Onko-
logie und Hämatologie sollen daher Bedarf, Anforderungen und Umsetzung telemedizi-
nischer Anwendungen evaluiert werden. 
Methoden Um die Einstellung der beteiligten Kliniken gegenüber der Telemedizin zu 
evaluieren wurde eine Umfrage in Fo1m eines Fragebogens durchgeführt. Der Kommuni-
kationsbeda1f wurde durch eine Ablaufanalyse von 4 Studien objektiviert. Im Rahmen 
einer Markterhebung wurden Hersteller von Teleradiologiesystemen in Deutschland an-
geschrieben und gebeten, ein Funktionsprofil ihrer Systeme abzugeben. 
Ergebnisse Der Fragebogen wurde an 54 Kliniken verschickt und erzielte einen Rück-
lauf von 83 %. Vorteile wurden insbesondere im Bereich der D iagnostik gesehen, wobei 
Teleradiologie (98 % CT/MRT-, 73 % Nativröntgen- und 61 % Ultraschallbilder) und Te-
lemikroskopie (82 % Blut-/Knochenmarkausstriche, 59 % Histologie) als primäre Nut-
zungsgebiete gewünscht wurden. Eine vorhandene interne Netzwerkinfrastruktur wurde 
von 84%, ein Internetzugang von 95 % der Kliniken angegeben. 6 von 44 Kli1iiken 
gaben an, bereits Telemedizin zu betreiben. Datenschutz, Standardisierung und Eindeu-
tigkeit der Kommunikation wurden als Hauptanforderungen genannt. Insbesondere in 
diesen Bereichen wurde auch weiterer Informationsbedarf angegeben. Die Ablaufanalyse 
ergab ein hohes Kommunikationsaufkommen bei allen untersuchten Studienzentralen, 
wobei insbesondere eine große Zahl von Röntgen-/CT-/MRT-Filmen angenommen und 
weiterverschickt wurde (50- 100 Filme pro Woche und Studie). Im Rahmen der Markter-
hebung antworteten 4 von 8 angeschriebenen Anbietern. Basisfunktionen wie der Bild-
austausch miltels DICOM wurden von allen Systemen unterstützt, größere Unterscbjede 
ergaben sich in den Bereich Teleconferencing und interaktive Bilddiskussion sowie Da-
tenverschlüsselung. 
Diskussion Die durchgeführte Ablaufanalyse und Umfrage lassen einen hohen Bedarf 
sowie eine positive Einstellung gegenüber telemedizinischen Anwendungen erkennen. 
Kommerzielle Telemedizinsysteme erlauben zwar den Bildaustausch über DICOM, da-
rüber hinaus besteht aber ein hoher Bedarf nach Standardisierung in den Bereichen der 
Verschlüsselung und des Teleconferencing. Im weiteren Projektverlauf sollen Telemedi-
zinsysteme an den betej]jgten Kliniken install iert und aus technischer und klinischer 
Sicht evaluiert werden. 
Das Projekt wird im Rahmen des Kompetenznetzes Pädiatrische Hämatologie/Onkologie 
durch d ie DLR gefördert (Kennzeichen 01019960). 
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Ordnungskonkordanzfunktion - eine anschauliche Darstellung 
für die Methodenkonkordanz bei metrischen Merkmalen 
Gelbrich G 
Universität Leipzig, Koordinierungszentrum für Klinische Studien 
Methoden wie Bland-Altman-Analyse oder Lins Konkordanz-Korrelationskoeffizient zie-
len darauf ab, die Ü bereinstimmung der durcb zwei Messverfahren bestimmten Weite zu 
beschreiben. Werden metrische Merkmale, die denselben Sachverhalt erfassen sollen, auf 
nicht vergleichbaren Skalen gemessen (so e twa die Response auf Wachstumshormonthe-
rapie, beu1teilt durch auxologische und knernometrische Rate), so könnte man zunächst 
auf (Rang-)Korrelationskoeffizienten zurückgreifen. Solche Maße können jedoch auf-
grund von Selektion (nicht notwendig in Manipulationsabsicht, auch studienbedingt) 
stark verzerrt sein. 
Als alternative oder auch ergänzende Beschreibung der Methodenkonkordanz schlage ich 
vor, die Wahrscheinlichkeit, dass zwei Individuen durch verschiedene Messverfahren in 
dieselbe Rangfolge gebracht werden, in Abhängigkeit vorn Unterschied zwischen den 
beiden Individuen darzustellen, also 
y(d) = Prob [sgn (X'(w 1) - X'(w2)) 
= sgn (X"(w1) - X"(w2)) 1 IX*(w1) - X*(w2)I = d] 
Dabei ist X''' der beste verfügbare Schätzer für den wahren biologischen Wert der inter-
essierenden Größe, und X' und X" sind MerkmaJe, die entweder diese Größe messen 
sollen oder in monotonem Zusammenhang zu ihr s tehen. 
Vorteile der so definierten „Ordnungskonkordanzfunktion" y, die diskutiert und du.rch 
Beispiele illustriert werden soUen, s ind folgende: 
1. Die Kurve ist anschaulich und gestattet ein unkompliziertes Ablesen von Konsequen-
zen des Einsatzes verschiedener Verfahren insbesondere für die individuelle Diagno-
s tik. 
2. Durch simples Auszählen und gängige Glättungsverfahren erzeugt man aus einem 
Datensatz sehr einfach eine verteilungsfreie Schätzung für y. Bei entsprechenden Mo-
dellannahmen kann die Kurve parametrisch geschätzt werden. 
3. Der Verlauf der Schätzkmve ist unempfindlicher gegenüber Selektion, insbesondere 
dann, wenn nur ein Lageparameter der Messfeblerve1teilungen linear vom wahren 
Wert der interessierenden Größe abhängt. 
4. Anwendungsspezifische Kennzahlen (z.B. y(do) an der Relevanzgrenze do) lassen 
sieb aus der Kurve ableiten. 
5. Die Definition von y ist problemlos auf mehr als zwei Merkmale erweiterbar. 
Ebenso diskutie11 wird die Konsequenz des Vorhandenseins oder Fehlens eines Golds tan-
dards für X*. 
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Automatisches Erlernen von Gen-Netzen 
Gierl L, Glass Ä 
Universität Rostock, Institut für Medizinische Informatik und Biometrie 
Die meisten Erkrankungen sind auf mehrere Gendefekte zurückzufü hren, die in einem 
komplexen Zusammenhang stehen. Anschaulich kann dieser Zusamme nhang aus expri-
mierten Genen (Proteinen) als Gen-Netz dargestell t werden, das u. U. Lausende von Ge-
nen um fasst. Es besteht also eine funktionale Re lation f-rel (Gen-n, Gen-m) zwischen 
jeweils zwei Genen mit Gen-i, i E G für alle Gene, die direkt oder indirekt am Krank-
heitsgeschehen betei ligt sind. 
Wir entwickeln ein fallbasiertes System (Case-Based-Reasoning), mit dem die inkremen-
telle Mode llierung von Gen-Netzen möglich ist. Jedes Gen-Netz, d. h. ein funktioneller 
Zusammenhang von exprimierten Proteinen bezüglich Krankheit, Krankheitsstatium, Ge~ 
webe, Zelle, Zelltyp soll als Fall innerhalb des menschlichen Genoms betrachtet werden. 
Ähnliche Fälle weisen ähnliche Gen-Netze auf. Jeder identifizierte Fall erleichtert das 
Auffinden weiterer Gen-Netze, d. h. Fälle. Die einzelnen Gen-Netze, müssen geeignet 
indexiert werden, um ähnliche Gen-Netze rasch aufzufinden bzw. neue Gen-Netze in die 
Wissensbasis zu integrieren. Da Inkonsistenz und Unvollständigkeit auf Grund der inkre-
mentellen Wissensfortschritts über das Proteom ein Hauptmerkmal von Gen-Netzen sind, 
muß die FaJlbasis ständig bereinigt werden. lnnerhalb des Retrieval-Reuse-Revise-Re-
tain-Zyklus fallbasierter Systeme i.st daher die Revise-Pha e, in der die Wissensbasis 
überprüft und u. U. revidiert wird, besonders wichtig. Hierzu stehen aus den eigenen 
Arbeiten und dem internationalen Stand der Forschung eine Reihe erprobter Techniken 
zur Verfügung (z. B. Tverskys Kontrastmodell). Wir entwickeln Methoden, mit denen 
das in den nächsten Jahren zu erwartende umfangreiche Wissen über die Funktion von 
Genen ( 1) automatisch aus den Gendatenbanken im Internet extrahiert wird, (2) Gen-
Expressionsdaten aus Experimenten mit cDNA-Chip-Technik und 2D-Gel-Elektropho-
rese aus dem Proteom-Leitprojekt des BMBF aufbereitet werden, (3) Daten aus ( 1) und 
(2) in die Fallbasis der Gen-Netze integrie1t werden, diese (4) fort laufend auf fnkonsis-
tenzen überprüft bzw. koJTigien wird und (5) die Gen-Netze visualisiert werden. Damit 
entsteht selbstlernend ein Baum von prototypischen Klassen von Gen-Netzen mit dem 
Diagnose und Therapie durch genomisches Wissen entscheidend verbessert und Target-
Gene .fi.ir Medikamente entdeckt werden können. Die bisher üblichen Clustennethoden 
ohne biologisches Hintergrundwissen reichen dazu nicht mehr aus. 
Wir haben Vorarbeiten begonnen zur Klassifikation von Gen-Netzen mittels Neuronalen 
ART-Netzen, die Aufschluss über die biologische Variabilität von Klassen ausgewählter 
Autoimmunerkrankungen geben sollen. Prototypen zur Extrahierung von Wissen über 
Gene aus dem Internet und zur 30-VisuaJisierung von Gen-Netzen werden derzeit er-
probt. Darüberhinaus haben wir Filtermethoden zur Übernahme von eDNA-Chip-Daten 
implementiert und erprobt. 
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Methodik der Evaluation klinischer Informationssysteme 
Gräber S 
Universität des Saarlandes, Institut für Medizinische Biometrie, Epidemiologie und Medizinische Infor-
matik 
Verteilte Krankenhausinformationssysteme beruhen auf dem Zusammenwirken mehr 
oder weniger autonomer Subsysteme. Diese klinischen Informationssysteme unterstützen 
die Mitarbeiter bei den spezifischen informationsverarbeitenden Aufgaben in gewissen 
Teilbereichen des Krankenhauses, z. B. auf den Stationen und Ambulanzen, im Labora-
torium oder in Funktionsbereichen. 
Klinische Informationssysteme (IS) müssen während ihrer gesamten Lebensdauer eva-
luiert werden, um die Ungewissheit für Entscheidungen des strategischen und taktischen 
IT-Managements zu reduzieren [Farbey]. Das gilt in der Phase der Problemidentifizie-
rung und Konzeption (Soll ein IS eingeführt werden? Sind die notwendigen Ressourcen 
vorhanden?) ebenso wie in der Phase der Akquirierung bzw. Entwicklung {StellL das IS 
die geforderten Funktionen bereit? Wird der Kostenrahmen eingehalten?) als auch nach 
Übernahme in den Routinebetrieb (Sind die Nutzer mit dem IS zufrieden?) und bis kurz 
vor ihrem „Lebensende" (Genügt das IS noch den Anforderungen?). 
Die EvaJuationsobjekte sind also alle materiellen und immateriellen Komponenten des 
IS; es werden diejenigen MerkmaJe betrachtet, die Einfluss aur das Erreiche n strategi-
scher Ziele haben (z. B. Funktionsumfang, Antwortzeiten, Akzeptanz). Die jeweils ange-
wendeten Messmethoden sind unterschiedlich, z.B. Befragung, direkte oder indirekte 
Beobachtung, Benchmarking. In der Auswahlphase können Verfahren eingesetzt werden, 
wie sie auch für andere Entscheidungsprobleme im Bereich des Managements verwendet 
werden [Goodwin]. In der post-Implementationsphase versucht man, die Nutzung, die 
Nutzerzufriedenheit und die Performanz der JS durch Befragungen oder Benchmarks zu 
messen [Boy, Graeber]. Entsprechend den Objekten, ihren Eigenschaften und den Le-
benszyklus-Phasen müssen zur Infonnationsgewinnung also jeweils passende Studien 
durchgefü hrt werden. Über die objektivistischen Verfahren hinaus sind auch subjektivi-
stische Ansätze möglich [Friedman]. 
In diesem Beilrag werden verschiedene Methoden mit passenden Anwendungsbeispielen 
vorgestellt und verglichen. Insbesondere soll deutlich werden, dass qualitativ hochwe1ti-
ge Evaluationsprojekte - z. B. analog dem „Good clinical practicc"-Ansatz - ein effizi-
entes Management erfordern. 
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Bewertung der Behandlungsabläufe von Patienten 
im Herzkatheterlabor 
Greulich A, Güssow J 
Universitätsspital Bern, Schweizer Herz- und Gefäßzentrum 
In einem seit September 2000 laufenden Projekt „Quality Assurance" werden ausge-
wählte Behandlungsabläufe im Herzkatheterlabor sowohl aus betriebswirtschaftlicher als 
auch aus gesundheitsökonomjscher Sicht e1fasst und bewertet. Eingeschlossen sind alle 
Patienten, die eine Koronarangioplastie, eine intra-aortale Ballonpumpe oder eine Klap-
pendilatation erhalten haben. Es handelt sich um ein europäisches Projekt, an dem kar-
diologische Abteilungen der Universitätskliniken Bern, Bristol, Magdeburg, Paris sowie 
das Städtische Krankenhaus in Villingen-Schwennigen teilnehmen und die definierten 
Patientengruppen einschließen. 
In dem betriebswirtschaftlichen Teil des Projektes werden die Behandlungsabläufe diffe-
renziert mittels einer datenbankgestützten Software (Corporate Modeler) visualisiert und 
über eine eigens dafür angepasste Schnittstelle im Kostenrechnung tool PCC auch kos-
tenrechnerisch kalkuliert. Durch diese Vorgehensweise werden alle wesentlichen Infor-
mationen zu den Behandlungsprozessen (eingesetzte Ressourcen, Schnittstellen und 
Schwachstellen) systematisch erfasst und für ein Benchmarking bereitgestellt. Verknüpft 
ist zusätzlich eine prozessorientierte Vollkostenrechnung, die Kalkulationen bezogen auf 
Fallgruppen beispielsweise als Unterstützung bei der Einführung der DRG's zur Verfü-
gung stellt. 
Der gesundheitsökonomisch geprägte TeiJ basiert auf einer Datensammlung, aller für die 
definierten Patientengmppen erhobenen medizinischen Informationen mit dem weiterfüh-
renden Ziel , über ein 6-Monate Follow-up auch Aussagen über die Behandlungsqualität 
der Herzkatheterinterventionen zu erhalten. 
Das Projekt kann sich nach AbschJuss der Erhebungsphase im August 200 1 auf eine 
repräsentative Anzahl eingeschlossener Patienten stützen, da ausschl iesslich kardiologi-
sche Abtei lungen mit einer jährlichen Anzahl von über 2000 Herzkathcteruntersuchun-
gen beteiligt sind. Die erhobenen Daten, visual isie11en Modelle und Koscenbewe1tungen 
werden parallel dazu in einer eigens dafür eingerichteten Internet Commun ity allen Teil-
nehmern zur Verfügung gestellt, die auch die direkte Kommunikation zwischen den o. g. 
Krankenhäusern ermöglicht. 
Zum gegenwärtigen Zeitpunkt liegen bereits alle modellierten Behandlungs-prozesse der 
fünf Häuser, sowie die dazugehörigen Kostenkalkulationen vor. Durch die Differenzie-
rung nach Varianten in den einzelnen Fallgruppen ist es möglich, die unterschiedlichen 
Schweregrade der Behandlung abzubilden und zu kalkulieren. Darüber hinaus werden 
die länderspezifischen Kostenstrukturen (Material, Lohnkosten und Infrastruktur) in der 
Erhebung und Kalkulation berücksichtigt. 
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Die Bewertung digitaler Medien in der zertifizierten Fortbildung 
Griebenow R, Engelbrecht J , Krämer L, Klennert M 
Universität zu Köln, Klinik II für Innere Medizin 
Die „einheitlichen Bewe1tu11gskriterien zur Beurteilung von Fortbildungsverans talnmgen" 
der Bundesärztekammer vom 14.09.2000 we isen der strukturierten Forlbildung unter 
Nutzung digitaler Medien zukunftsorientiert einen eigenen Platz zu, wobei aktuell eine 
pauschalierte Bewertung erfolgt. Dabei ist gerade bei den digitalen Medien das größte 
Entwicklungspotential hinsichtlich ihres Stellenwertes im Gesamcspektrum der Fortbil-
dungsinstrumente zu erwarten. Sowohl der Qualitätskriterienkatalog für „elektronische 
Publikacionen in der Medizin" ( 1999) als auch ein Diskussionspapier „Medien zum 
Selbslstudium" der Bundesärztekammer fordern hinsichtlich der Didaktik sowie als 
Grundlage für die praktische Vergabe von Fortbildungspunkten einen modularen Aufbau 
mit Definition der Lernziele und der zur Bearbeitung benötigten Zeit sowie modulbezo-
gener Lernerfolgskontrolle. Hieraus ergeben sich folgende qualitativ-quantitativen 
Aspekte, die im Rahmen des fcsczulegenden differenzierten Bewertungsverfahrens zu 
diskutieren sind: 
l. Lernzielorientie11e Programmstruktur, die zusammen mit einer möglichst hohen 
Schnelligkeit die Attraktivität solcher Medien insbesondere unter zeitkritischen Be-
dingungen ausmacht. 
2. Interdisziplinär-integrative Darste llung von Sachverhalten und Verfahren. 
3. Entwicklung von zur Quantifizierung geeigneten Simulationsmodellen 
für d ie Visualisierung komplexer räumlicher Verhältnisse, insbesondere i n der Dar-
stellung extraanatomischer Positionen bezüglich Morphologie und Funktion, 
- zur Verständnisvertiefung von Prozessen, die aufgru nd ihrer räumlichen Dimensio-
nen oder ihres Zeitverlaufes normalerweise außerhalb der optischen Wahrneh-
mungsfähigkeit liegen. 
Diese Kriterien sind wesenUichc Voraussetzungen dafür, dass innerhalb eines definie1ten 
Zeitraumes selbst komplexe Sachverhalte bearbeitet werden können und (insbesondere 
bei der Darstellung klinischer Studien) eine Trennung von Originaldaten und Interpreta-
tion durchgehalten werden kann als Basis für eine freie Meinungsfindung hinsichtlich 
des wissenschafllichen Evidenzgrades und der praxisorientierten Relevanz der präsentier-
ten Inhalte. 
4. Aus Gründen der Komplexität der in der Fortbildung aufzuarbeilenden medizinischen 
Entscheidungsprozesse ist der Zugriff auf Datenbanken mit der Möglichke it zur ver-
tieften Information und Diskussion zu fördern, deren Nutzung aber anfangs vorzugs-
weise in Kombination mit einer personengebundenen Moderation erfolgen sollte, um 
eine strnkturiertc Definition der Lernziele und der Erfolgskontrolle sicherzustellen. 
Die vorgenannten Kriterien stellen unabdingbare Voraussetzungen dar, wenn d igitale Me-
dien zeitkritisch zur Entscheidungsfindung im Einze lfall beitragen sollen. Hier bleibt 
allerdings zurzeit noch offen, wie die Nutzung solcher Systeme fonualisiert a ls Fortbil-
dung abgestuft dokumentiert werden kann. 
Anhand beispielhaft zitierter Demonstratorprojekte sollen die medialen Grundlagen eines 
differenzierten Bewertungsverfahrens vorgestellt werden, das in einem offenen Diskussi-
onsprozess zwischen Ärztekammern und Fachgesellschaften weiterentwickell werden 
sollte. 
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Zertifizierte Fortbildung von Allgemeinärzten: 
Ein digital-multimedialer Ansatz 
Griebenow R, Quinkler G, Schmülling C, Brimmers P 
Universität zu Köln, Klinik II für Innere Medizin 
Die Situation des Arztes für Allgemeinmedizin ist insbesondere gekennzeichnet durch 
d ie Faktoren: 
1. geringes Zeitkontingent für eigene Fo1tbildung 
2. sehr breites zu behandelndes K.rankheitSspektrum bei nur geringer Spezialisierungstie-
fe während der Weiterbildung 
3. zentrale Steuerungsstelle im medizinischen Diagnose- und Therapieprozess mit weit-
reichenden Entscheidungsbefugnissen bei allerdings ausgeprägter Notwendigkeit zur 
Delegation spezifischer diagnostischer und therapeutischer Leistungen an den Fach-
spezialisten. 
Hierau ergibt sich der Fortbildungsbedarf insbesondere in den Bereichen: 
1. Möglichkeit zur Wissensakquisition unter zeitlich optimienen Bedingungen 
2. Integrative Interpretation interdisziplinärer Befunde aus Diagnostik und Therapie 
3. Verfügbarkeit quantitativer Simulationsmodelle patientenindividueller Entscheidungs-
situationen für die interpersonale Diskussion auf dem Boden evidenzbasiener Medi-
zin in Diagnostik und Therapie 
Als Demonstratorprojekt soll ein digitalbasiertes multimediale Fortbildungsprojekt zu 
Problemen der koronaren Herzkrankheit dienen, von dem folgende Komponenten de-
monstriert werden sollen''' 
1. interdisziplinäre Diagnostik der koronaren Herzkrankheit 
2. systematisches Studienvergleichssystem als Entscheidungshilfe bei akutem diagnosti-
sche Elektrokardiographie mit Hilfe einer Organsimulation 
3. datenbankgestützte Diskussion patientenindividueller Therapieentscheidungen Koro-
narsyndrom 
4. auf dem Boden evidenzbasiener Medizin. 
Die Atlraktivität einer digitalbasierten Fortbildung liegt in ihren Einsatzmöglichkeiten im 
Rahmen sehr unterschiedlicher Fortbildungsszenarien. Inwiefern sie hinsichtlich der pro 
Zeiteinheit verarbeiteten Information und der erreichten Verständnistiefe herkömmJichen 
Fortbildungsinstrumenten (z.B. Printmedien usw.) überlegen ist, ist zur Zeit Gegenstand 
strukturierter Evaluationen durch die Ärztekammern. 
Vom Gen zum Phänotyp: Risikoaussagen für Ratsuchende 
Grimm T 
Universität Würzburg, Abt. für Medizinische Genetik 
Bei genetischen Untersuchungen muss zwischen differentialdiagnostischer Analyse und 
prädiktiver Testung unterschieden werden. Besonders bei der prädiktiven Testung wer-
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den unterschiedliche Daten gesammelt, um aus Einzelbefunden eine a postet·iori Wahr-
scheinlichkeit für das Eintreten eines bestimmten Ereignisses zu berechnen. Klassische 
Beispiele sind die pränatale Diagnostik bei genetischen Defekten, die Testung von ge-
sunden Personen für einen Gendefekt, der erst im späteren Leben sich als Krankheit 
manifestiert (z.B. Chorea Huntington oder Brustkrebs) und die indirekte Heterozygoten-
testung bei autosomal rezessiven oder X-chromosomalen Erbkrankheiten. 
Diese prädiktive Testung sollte immer in einer ausführlichen und nicht-direktiven Bera-
tung durch einen Facharzc für Humangenetik eingebettet sein. Der Arzt hat unter ande-
rem die Aufgabe, Ergebnisse von Risikoberechnungen dem Ratsuchendem verständlich 
mitzuteilen. Für seine Risikoabschätzung benutzt er die Familienanamnese, die Laborer-
gebnisse und klinische Befunde. ln der Regel wird er für die Wahrscheinlichkeitsberech-
nung das Bayessche Theorem verwenden. Wichtig ist es dabei, dass anhand von eigenen 
oder Literaturdaten die Parameter des genetischen Modells sinnvoll geschätzt owie die 
Laborergebnisse und die klinischen Befund quantifiziert werden. 
An mehreren Beispielen soll gezeigt werden, wie komplex tei lweise diese Wahrschein-
lichkeitsberechnungen sein können, um vom Gen zum Phänotyp zu gelangen. 
Qualitätsmanagement und Qualitätssicherung 
in der Praxis psychiatrischer Zentren -
abgeleitet aus der medizinischen Dokumentation 
Grupp D 
Südwürttembergische Zentren für Psychiatrie in Weissenau, Schussenried und Zwiefalten, Bereich Un-
ternehmensentwicklung 
Die südwürttembergischen Zentren für Psychiatrie in Ravensburg-Weissenau, Bad Schus-
senried und Zwiefalten sind ein gemeinsam geführter Krankenhausverbund mit drei gro-
ßen Fachkrankenhäusern, mehreren psych iatrischen Pflegeheimen, Altenwohnhei men, 
einer Entwöhnungskl inik und verschiedener anderer Einrichtungen im psychiatrischen-
psychotherapeutischen Umfeld. Lm Rahmen des Demonstrationsprojektes „Qual itälsmana-
gement im Krankenhaus" des Bundesministeriums für Gesundheit wurde der Krankenhaus-
verbund als Projekt ausgewählt und hat seit 1997 ein umfangreiches Qualitätsmanagement 
nach dem EFQM-Modell aufgebaut. Parallel wurde seit 1996 die medizinische und pfle-
gerische Dokumentation auf EDV-gestützte Systeme (elektronische K rankenakte) umge-
stellt und ein leistungsfähiges .Krankenhaus-Kommunikations ystem geschaffen. 
Im psychiatrischen Bereich be tchen auf Grund der engen Vernetzung de stationären 
mit dem ambulanten und komplementären Bereich und der psychiatrisch notwendigen 
gemeindenahen, dezentralen Struktur mit einer Vielzahl von Standorten besondere An-
forderungen an die Flexibi lität medizinischer Dokumentationssysteme als Basis von Qua-
litätssicherung und Qualitätsmanagement. Die in den si.idwürttembergischen Zentren für 
Psychiatrie erarbeiteten Lösungen werden im Erfahrungsbericht dargestellt. 
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Notwendigkeit und Umsetzung einer Intranet-Präsentation 
des Pflegedienstes 
Häber A, Heide C, Friedrich M, Winter A 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie 
In einem Krankenhaus muss die Patientenversorgung durch Pflegekräfte 24 Stunden am 
Tag an 7 Tagen in der Woche gewährleistet sein [ J ). Von den Pflegekräften wird erwar-
tet, dass sie zu jedem Patienten die für die Versorgung notwendigen Infonnationen bereit 
halten, über ein breites Wissen rund um Krankheiten, Behandlungsmöglichkeiten etc. 
verfügen und auf Fragen kompetent antworten können. Um dieses zu gewährleisten, 
muss den Pflegenden neben den patientenbezogenen lnfonnationen am klinischen Ar-
beitsplatz auch Wissen leicht zugänglich zur Verfügung stehen (2). Während patientenbe-
zogene Infonnationen in der Regel in der Patientenakte dokumentiert sind, muss Wissen 
aus verschiedenen Medien und auf unterschiedlichen Wegen zusammengesucht werden. 
Auf konventionellen Trägem ist es häufig veraltet oder nicht verfügbar. Aus datenschutz-
rechtlichen Gründen wird ein Zugriff auf Informationen im Internet vom klinischen Ar-
beitsplatz aus oft nicht gestattet [3]. So ist die Bereitstellung dieser Informationen zeit-
und kostenaufwendig und erfolgt häufig zu spät. Umgekehrt hat die Pflege ein großes 
Interesse daran, dass andere Berufsgruppen im Krankenhaus und Mitarbeiter angeschlos-
sener Einrichtungen über die Pflege ausreichend in fomliert sind. Alleinige Informationen 
über Struktur, Aktivitäten, Fort- und Weiterbildungsmöglichkeiten etc. reichen dabei 
nicht aus. Vielmehr sollte auch über profes ionelle Konzepte wie Pflegemodelle und 
Pflegestandards informiert werden. Aus diesen Gründen wurde am Universität kJinikum 
Leipzig in dem bestehenden Intranet (4] ein Auftritt für die ?flege reali iert, der einer-
seits den Pflegekräften am klinischen Arbeitsplatz im Sinne eines Portals die notwendi-
gen lnfonnationen aktuell und schnell zugreifbar zur Verfügung stellt und andererseits 
eine Präsentation des Pflegedienstes für andere Berufsgruppen darstellt. In einem ersten 
Schritt wurden in Gesprächen mit Vertretern der Pflege aller 22 Kliniken des Universi-
tätskJ inikums die Anforderungen ermittelt. Anschließend wu.rde ein Projekt zur Erstel-
lung der Intranet-Seiten für den Pflegedienst geplant [5]. l m Rahmen dieses Projektes 
wurden Wissensquellen gesammelt, das Layout diskutiert und festgelegt, Seiten erstellt 
und den Vertreterinnen und Vertretern der Pflege präsentiert. Die fertigen Seiten konnten 
zum 01.01.2001 produktiv genommen werden. In unserem Vortrag soll die Notwendig-
keit eines lntranetauftrius des ?flegedienstes allgemein diskutiert und die Umsetzung am 
Universitätsklinikum Leipzig präsentiert werden. 
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Systematische Planung klinischer Dokumentationen 
mit Berücksichtigung des Dokumentenworkflows 
Häber A, Herrmann G, Winter A 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie 
Damit die geseLzlichen Anforderungen und die Anforderungen der Nutzer an die kl ini-
sche Dokumentation [ ! ] erfüllt werden können, muss diese aus dem Arbeitsprozess her-
aus an den Stellen durchgeführt werden, wo die Daten anfallen. 
Eine konventionelle Dokumentation reicht dazu nicht mehr aus, die otwendigkeit der 
Einführung rechnerunterstützter klinischer ArbeiL<>platzsysteme ist daher unumstritten. 
Eine Akzeptanz durch die im Krankenhaus tätigen Personen kann aber nur erreicht wer-
den, wenn die kl inischen Arbeitsplatzsysteme vollständig in die Arbeitsabläufe des Kran-
kenhauses integriert sind und das Leistungsspektrum des Krankenhauses möglichst kom-
plett abdecken. H ierbei ist darauf zu achten, dass Mehrfacheingaben von Daten für 
administrative und klinische Zwecke vermieden werden. Dieses kann nur durch eine 
umfassende Adaption des dafür eingesetzten Anwendungssoftwareproduktes auf die Be-
dürfnisse des Krankenhauses durch die Abbildung des Dokumentations- und Dokumen-
tenworkflows erreicht werden. A llerdings fehlen häufig Kenntnisse über z. 8. die ver-
wendeten Formulare, das Leistungsspektrum des Krankenhauses oder interne und 
externe Kooperation und Kommunikation. Wird bei der Einführung von rechnerunter-
stützten klinischen Arbeitsplatzsystemen eher intuitiv vorgegangen, d. h. fehlt eine syste-
matische Planung [2] der klinischen Dokumentation, besteht die Gefahr, dass das klini-
sche Arbeitsplatzsystem sich nicht optimal in die Prozesse integriert und die Mitarbeiter 
erheblich belastet werden. womit die Benutzerzufriedenheit und die Dokumentationsqua-
lität sinkt [3]. 
Um dieses zu vermeiden, wurde am Universitätsklinikum Leipzig AöR im Sommer 
2000 im Rahmen des Praktikums ,Krankenhausinformationssystcme l ' im Studiengang 
Informatik, Studienrichtung Medizinische Informatik, eine Analyse der D okumente und 
des Doku mentenflusses in der Medizinischen Klinik II durchgeführt. Diese K l inik wird 
zur Zeit komplett mit einem rechnerunterstützten klinischen Arbeitsplatzsystem ausge-
stanet. Durch die systematische Analyse und Planung der klinischen Dokumentation 
konnte das Lei tungsspektrum der Klinik ermittelt werden. Bei der Einführung des klini-
schen Arbeitsplatzsystems sind für diese Klinik knapp 100 verschiedene Dokumentenar-
ten und verschiedenste K ommunikationswege abzubilden . 
ln unserem Vo1trag möchten wir Melhoden und Ergebnisse der Analyse und systemati-
schen Planung aufzeigen und über die Akzeptanz des klinischen Arbeitsplatzsystems 
nach dieser Planung diskutieren. 
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Kooperative Bildbefundung und 30-Visualisierung 
medizinischer Bildfolgen in Telekonferenzen 
Handels H, Schmidt H, Schößler T, Günther TB, Pöppl SJ 
Universität zu Lübeck, Institut für Medizinische Informatik 
Z usammenfassung Mit dem Telemedizinsystem Cypris können medizinische Bi ldda-
ten über Netze übermittelt und unter Verwendung von Technjken des computergestütz-
ten, kooperativen Arbeitens (computer supported cooperative work, CSCW) in Telekon-
ferenzen synchron visualisiert und bearbeitet werden. Im Gegensatz zu kommerziell 
verfügbaren Teleradiologiesystemen wie z. B. Chili (Engelmann, Schröter et al. 1997) 
oder KAMEDI (Handels, Busch et al. 1997) ist das an unserem Institut für Medizini-
sche Informatik entwickelte System Cypris in Java implementien, wodurch die Betriebs-
system- und Plattfonnunabhängigkeit der Software erreicht wird. Darüber hinaus wird 
die Generierung von 30 -Modellen aus medizinischen Bilddaten und ihre synchronisierte 
Visualisierung während einer Telekonferenz unterstützt. 
Personenbezogene Daten, die im DICOM-B ildheader zu finden sind, werden bei der 
Übertragung durch kryptografische Verfahren verschlüsselt. Hierbei wurde ein hybrider 
Ansatz realisiert, bei dem das symmetrische IDEA-Verfahren mü dem asymmetrischen 
Public-Key-Kryptoverfahren RSA kombiniert wird. 
Als CSCW-Tool wurde die von uns entwickelte Java-Programmbibliothek Jermes ver-
wendet (Handels, Schößler et al. 2000), in der Funktionen für das computergestützte 
kooperative Arbeiten in Java verfügbar sind. Für die kooperative Bildbefundung wurde 
ein DICOM-Viewer implementiert und mittels der in Jermes verfügbaren Bibliotheks-
funktionen telekonferenzfähig gemacht. Hierbei wird das Fenster der Applikation auf 
den in der Telekonferenz verbundenen Rechnern synchronisien dargestellt und eine ge-
meinsame, kooperative Bearbeitung der dargestellten Bilder möglich. 
Darüber hinaus wurde eine synchrone, dreidimensionale Darstellung tomographischer 
Volumendaten unter Verwendung des Visual ization Tool Kits YTK (Schroeder, Ma1tin 
et al.) sowie des CSCW-Tools Jermes möglich. Durch die Einbindung der Jcnnes-Biblio-
theksfunklionen wird hier eine gemeinsame Erzeugung und Bearbeitung von 30-Model-
len des menschlichen Körpers zwischen räumlich entfernten Medizinern möglich. 
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Klinische Studien 
zum Nachweis der therapeutischen Äquivalenz 
mit einer adaptiven Zwischenauswertung 
Hantel S 
ECRON WIEDEY GmbH, Frankfurt 
Bei der Erprobung neuer Arzneimittel ist es zunehmend schwioog~r eine Überlegenheit 
gegenüber auf dem Markt befindlichen Arzneimitteln nachzuweise111 Da placebo-kontrol-
lierte Studien aus ethischen Gründen vermehrt kritisiert werden; können sie nicht in 
jedem Fall zum Wirksamkeitsnachweis verwendet werden. Daher gewinnen Studien zum 
Nachweis der therapeutischen Äquivalenz zunehmend an Bedeutung. 
Im Vortrag wird die Übertragbarkeit adaptiver Verfahren auf dißcSituation des zweiseiti-
gen Äquivalenztests diskutiett. Im Vordergnmd steht dabei dasisVerfahren gemäß Bauer 
und Köhne, die einen Kombinationstest für einseitige Frag~stellungen in Studien mit 
adaptiven Zwischenauswertungen vorgeschlagen haben. Zum •Nachwcis der therapeuti-
schen Äquivalenz können zwei einseitige Tests verwendet werden, so dass die Anwen-
dung von Kombinationstest in Studien zum Nachweis therapeutischer Äquivalenz mit 
adaptiven Zwischenauswertungen möglich ist. Neben der Vorstellung dieser Übertragung 
des Testverfahrens werden KonfidenzintervaUe und Punktschätzer in diesem Studiende-
sign diskutiert. An Hand simulierter Daten werden die Eigenschaften sowohl des vorge-
stellten Testverfahrens als auch der Schätzer untersucht. 
Des Weiteren werden die möglichen Grenzen einer sinnvollen Anwendung adaptiver 
Verfahren im Sinne einer medizinischen Interpretierbarkeit diskutiert. 
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Das Self-Designing-Prinzip in Klinischen Prüfungen 
Hartung J, Knapp G 
Universität Dortmund, Fachbereich Statistik 
Gruppensequentielle klinische Prüfungen werden klassischerweise in einer festen, vor 
Beginn der Studie festgelegten Anzahl von Stufen durchgeführt. Die Idee des Self-De-
signing ist es nun, diese Stufenzahl offen zu lassen und anhand der Ergebnisse in den 
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lnte1ims-Analysen - mit den unverblindeten Daten - nach den jeweiligen Zwischenstu-
fen adaptiv zu entscheiden, ob man noch genau eine oder mindestens zwei weitere Stu-
fen durchführt. Dies geht so lange, bis die (endliche) Varianz der a priori fixierten fina-
len Teststatistik aufgebraucht ist. Die FaJJzahlen zu den einzelnen Stufen können dabei 
ebenfalls adaptiv erst nach Auswertung der jeweils vorhergehenden Sn1fe gewählt wer-
den. Es wird ein hinsichtlich der im Durchschnitt benötigten Gesamt-Fallzahlen (ASN) 
effizienter Lern-Algorithmus vorgestellt, der simultan sowohl die Stufenzahl als auch die 
Fallzahlen derart adaptiv bestimmt, dass die vorgegebenen Fehler erster und zweiter Art 
eingehalten werden. Ferner ist ein Ansatz zur Konstruktion von „Nestecl Repeatecl Confi-
dence lnlervals" innerhalb des Self-Designings möglich. 
Literatur 
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Das Konzept der effektiven Dosis: Modellierende Metaanalyse 
onkologischer Polychemotherapievergleichstudien 
Hasenclever D 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie 
In der Onkologie werden häufig Polychemothcrapien, d. h. komplizierte „Cocktai ls" aus 
mehreren Zytostatika miteinander verglichen. Eine konventionelle Metaanalyse randomi-
sierter Therapiestudien setzt e ine gemeinsame zugrunde liegende einfache Fragestellung 
voraus. Nur ein Bruchteil a!Jer Chemotherapievergleichsstudien lassen sich sinnvoll zu 
konventionellen Metaanalysen gruppieren. 
Ziel des hier vorge teilten Konzepts ist es, möglichst aJJe verfügbare Evidenz aus rando-
misierten Studien einer Tumorentität in einem vereinfachten, aus theoretisch Überle-
gungen motivierten Metaregressions-Modell in erster Nährung kohärent zu interpretieren 
und für Fragen der Chemotherapieoptimierung und des Studiendesigns nutzbar zu ma-
chen. 
Ausgangspunkt ist das Skippersche Chemotherapiemodell aus den 60er Jahren. Dieses 
qualitative Mode ll kann durch Modellierung der Patientenheterognität mittels Annahme 
latenter Verteilungen der Chemosensitivitäl und Tumorwachstumsgeschwindigkeil zu ei-
nem parametrischen Modell klinische Daten (Zeit bis zur Progression) verallgemeinert 
werden. 
Zentrales Problem bei der Analyse von Chemotherapien ist, die Steilheit der Dosis/Wir-
kungs-Beziehung zur schätzen, den Einfluss von Therapiedauer und Therapiepausen und 
den relativen Beitrag der Dosen der verschiedenen Zytosratika zu dieser zu bestimmen. 
Erst dann können Effekte zweiter Ordnung, wie Synergie von Substanzen, Einnuss des 
Scbeduling etc. sinnvoll diskutiert werden. 
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Zunächst ist es naheliegend die totale Dosis als die geeignet gewichtete Summe der Dosen 
aJler eingesetzten Zytostatika zu definieren. un muss noch die Therapiedauer berücksich-
tigt werden: Aus dem verallgemeinerten Skippcrmodel folgt, dass die log-effektive Dosis 
= In (totale_dosis I (1 + Therapiedauer/tumorspczifische_mittlere_Latenzzeit)) als grobes 
Maß der Therapiestärke approximativ linear mit der Heilungsrate zusammenhängt. 
We iter lässt sich ableiten, dass die Loghazardratio des progressionsfreien Überlebens 
approximativ proportional zur Differenz der Logarithmen der effektiven Dosen der zu 
vergleichenden Polychemotherapien sein sollte. So erhält man ein nicht-lineares Metare-
gressionsmodell zur Schätzung der Steigung der DosisfWirkungs-Beziehung und der La-
tenzzeit sowie für die substanzspezifischen Gewichte. 
Möglichkeiten, Erweiterungen und Limitationen des Ansatzes werden am Beis piel publi-
kationsbasierten Metaanalysen aller randomisierten Chemotherapievergleichsstudien beim 
Hodgkin-Lymphom und aggressiven on-Hodgkin-Lympboms diskutiert, die im Rah-
men des Kompetenznetzwerks Maligne Lymphome entstanden. 
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Einführung in Äquivalenzstudien 
Hauschke D 
Byk Gulden Konstanz, Abteilung Biometrie 
Die statistische Methodik der Äquivalenzprü fung hat sich im Bereich verg.l cichender 
Bioverfügbarkeitsstudien etabliert. Ungleich schwerer gestaltet sich die Übertragung die-
ses Konzeptes auf den Bereich klinischer Studien mit pharmako-dynamischen Endpunk-
ten. 
In diesem Vortrag wird daher auf die spezielle Problematik beim Nachweis der therapeu-
tischen Äquivalenzprüfung hingewiesen. In Vordergrund stehen dabei: Wahl der Refe-
renz, Festlegung des Bereiches des irrelevanten Unterschiedes sowie statistische Testver-
fahren mit entsprechender Fallzahlplanung. 
Literatur 
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Statistische Ansätze zur Festlegung 
des klinisch nicht relevanten Unterschiedes: Choice of Delta 
Hauschke D, Schäfer J 
Byk Gulden, Abteilung Biometrie 
Die für die Zulassung zu zeigende Wirksamkeit erfolgt am überzeugendsten durch den 
Nachweis der Überlegenheit der neuen Testsubstanz im Vergleich zu Placebo oder einer 
aktiven Kontrolle. Für den FaJJ, dass einerseits die Verabre ichung von Placebo aus eth i-
schen Gründen nicht gerechtfertigt is t oder andererseits die Überlegenheit im Vergleich 
zum etablierten Standard nicht zu erwarten ist, wurde das Konzept der sogenannten 
Noninfcriority-Studien entwickelt. Dabei lässt man bewusst eine akzeptable Unterlegen-
heit hinsichtlich der Primärvariable zu. Es ist evident, dass dies nur möglich ist, wenn 
die neue Testsubstanz hinsichtlich anderer Eigenschaften gewisse Vorteile aufweist, wie 
zum Beispiel weniger Neben-wirkungen, das Fehlen von Interaktionen mit anderen Me-
dikamenten oder eine einfachere Applikation und daraus resultierend eine höhere Com-
pliance. 
In diesem Vortrag werden zunächst bereits existierende An ätze zur F estlegung dieses 
nicht relevanten Unterschiedes vorgestellt und diskutiert. Darauf aufbauend wird für den 
Spezialfall eines nicht existierenden Placeboeffektes bzw. für das optimale Design Placebo, 
Test und aktive Kontrolle ein allgemeines Konzept vorgestellt. 
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Die Bedeutung des Karyotyps bei Akuter Myeloischer Leukämie 
des Erwachsenen 
Heinecke A., Sauerland MC, Schoch C, Büchner T 
Universitätsklinikum Münster, Institut für Medizinische Informatik und Biomathematik 
Der Karyotyp ist ein wichtiger prognostischer Faktor für den Verlauf der Akuten Mye-
loischcn Leukämie (AML) des Erwachsenen. Um die Bedeutung des Karyotyps für das 
leukämiefreie Überleben (leukernia free survival: LFS) zu beschreiben, haben wir die 
Methode des Hazard-Plotting gewählt. 
In der Zeit von 1992 bis 1999 wurden im Rahmen der multizentrischcn Studie AML92 
der deutschen AML-Cooperative Group (AMLCG) 812 Patienten im Alter zwischen 17 
und 8 l Jahre aufgenommen. Einzelheiten der Studie findet man bei Büchner et al. 
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( 1999). Wir betrachten hier die 545 Patienten, die durch die initiale Induktionstherapie 
in eine vollständige Remission (complete remission: CR) gebracht werden konnten. Von 
365 (67 % ) dieser 545 Responder lag der Karyotyp vor. Für die Zwecke der Studie 
wurde er in 4 Klassen eingeteilt: ,günstig ' (t( l5, t7), t(8,2 1), inv(l6)), ,normal ' (keine 
Aberrationen gefunden), ,ungünstig' ((-5/5q-, -7nq-, aberrantes l lq23, komplexe Aber-
rationen) und ,andere Aberrationen'. Diese letzte KJassc umfasst alle Aberrationen, die 
nicht unter ,günstig' bzw. ,ungünstig' genannt sind. 
Das Schätzen und Glätten der Hazardfunktion mittels Kernschätzern ist in der medizi-
nisch-statistischen Literatur intensiv diskutiert worden. Um einen Überblick über die 
Stabilität unserer Hazardschätzungen zu erhalten, benutzten wir sowohl Schätzer mit 
konstanter (Ramlau-Hansen 1983) als auch solche mit variabler Bandbreite (Müller, 
Wang 1994). Zur Durchführung der Rechnungen benutzten wir SAS Version 8.0 und 
SPLUS 2000. 
Unabhängig von der Wahl der speziellen Schätzmethode zeigen sieb deutliche Unter-
schiede zwischen den Hazardfunktionen der vier Karyotypen. Die Hazardfunktion des 
Karyotyps ungünstig zeichnet sich durch extrem hohe Werte im ersten Jahr nach der 
vollständigen Remission aus, die im Verlauf der weiteren Beobachtung abfallen. Die 
gleiche Entwicklung aber auf einem niedrigeren Niveau zeigen die Hazardfunktionen der 
Karyotypen normal und andere Aberrationen, während die Hazardfunktion des Karyo-
typs günstig über den ganzen Verlauf einen nahezu konstanten Wert hat, der unterhalb 
denen der anderen Funktionen liegt. Diese Ergebn isse bestätigen und quantifizieren das 
im Vergleich hohe Risiko eines frühen Rezidivs der AML beim Karyotyp ungünstig, 
und sie zeigen, dass die Verhältnisse mit dem üblichen Modell proportionaler Hazardra-
ten nicht gut beschrieben werden. 
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Das SCIPHOX-Projekt: Kommunikation zwischen Arztpraxis 
und Krankenhaus - ein Schritt weiter . .. 
Heitmann KU, Schweiger R, Dudeck J 
Universität zu Köln, Institut für Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiologie 
Bisher existierten der bei Informationssystemen im Bereich der niedergelassenen Änte 
eingesetzte und vom Zentralinstitut für die Kassenärztliche Versorgung entwickelte Da-
tenaustausch mittels xDT-Protokoll einerseits und HL 7 (Health Level Seven) als vor-
nehmlich in Krankenhäu crn verbreiteter Kommunikationsstandard mehr oder weniger 
einhellig nebeneinander. Mit der angestrebten Annäherung der ambulanten und stationä-
ren Versorgung wird der Wunsch nach informationstechnischer Verzahnung verstärkt und 
über eine Konvergenz der elektronischen Kommunikation in diesen beiden Domänen 
nachgedacht. 
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Als Zusammenarbeit der Kassenärztlichen Bundesvereinigung (KBV), des Zentralinsti-
tuts für die Kassenärztliche Versorgung (ZI), des Vereins patientenorientierter Informa-
tionssysteme (VHK), der HL7-Benutzergruppe Deutschland, Anbietern von Praxisinfor-
mationssystemen sowie den Universitäten Gießen und Köln wurde zu Beginn des Jahres 
2000 ein Projekt ins Leben gerufen. Im Rahmen dieses Vorhabens namens SCIPHOX 
(Standardized Communication of lnfonnation Systems in Physician Offices and Hospi-
tals using XML) wurden die inhaltlichen Erfordernisse einer solchen Kommunikation 
analysie1t. Diese Bemühungen, zwischenzeitlich unterstützt dmch zahlre iche andere Pro-
jekte mit ähnlichen Intentionen, sollen schließlich in der Definition eines Kommunika-
tionsstandards einmünden, der auf übergeordneten Standards wie u. a. XML basiett. 
In der Phase I des Projekts wurde dazu einerseits die Überweisungsmeldung vom Nie-
dergelassenen an die entsprechende Krankenhausabteilung und andererseits der Entlass-
b1ief mit Diagnosen, Therapien, Informationen zur Weiterbehandlung und Medikation 
etc. nach Beendigung eines Krankenhausaufenthaltes für den niedergelassenen Arzt spe-
zifiert. Die Basis für diesen Informationsaustausch bildet der von HL 7 entwickelte und 
mittlerweile von der amerikanischen Nonnierungsbehörde ANSI akk:redidie1te Standard 
der Clinical Document Architecture (CDA), der vollständig auf der Extensible Markup 
Language XML beruht. 
Erste Ergebnisse sowie ein Demonstrator für Testimplementationen liegen vor, Zwischen-
ergebnisse wurden teilweise vor verschiedenen Gremien berichtet, die abgestimmten Re-
sultate der ersten Phase des SCIPHOX-Projekts stehen zur Veröffentlich ung an. 
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Modell eines Data Dictionaries für Klinische Studien 
Heller B, Lippoldt K, Löffler M 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie 
ln der Planung, Durchführung und Auswertung von klinischer Studien sind verschiedene 
Institutionen beteiligt, welche eine Vielzahl unterschiedlicher Daten erheben, die größ-
tenteils nicht einheitlich definiert und dokumentiert werden. Eine standardisierte seman-
tisch fundierte Aufbereitung verwendeter Konzepte (z. B. Begii ffe, Relationen, Prozesse) 
in Form eines Data Dictionaries für den klinischen Studienkontext ist jedoch unbedi ngt 
erforderlich, um eine: 
• Wiederverwendbarkeit von Konzepten (z. B. bei Neudefinition von Studien) 
• Harmonisierung von Konzepten (z.B. Metamodell für Studiendatenbanken) 
• Qualitätssicherung in der Studiendurchführung 
• studieoübergreifende Vergleichbarkeit von Ergebnissen 
• einheitliche Konzeptbasis für studienübergreifende Applikationen 
zu ermöglichen. 
Das Modell eines solchen Data Dictionaries soll über die herkömmliche statische Be-
schreibung von Begriffen (deklarative Sicht) hinausgehen und den Fokus auf die proze-
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duralen Aspekte hinsichllich des Verwendungszwecks von Begriffen (dynamjsche Sicht) 
beispielsweise in unterschiedlichen Anwendungen setzen. Hierbei besteht das Data Dic-
tionary M odeU u. a. aus funktionalen, inhaltlichen und Granularitätsaspekten unter wel-
chen die Konzepte zu betrachten sind. 
Im Gegensatz zu den früheren traditionellen Begriff systemen in der Medjzin (z.B. 
SNOMED, UMLS) soll der Aufbau eines flexibel handhabbaren Data Dictionaries einen 
statischen Aufbau hierarchischer Konzeptbeziehungen, die Vermengung verschiedener 
Sichten (z.B. nach Ursache, nach Krankheitsverlauf, nach Organmanifestation), unter-
schied)jche Partitionierungskriterien und Polyhierarchien vermeiden. 
Insbesondere die Verwendung unterschiedlicher Granularitäten auf einer Ebene sowie die 
Vermengung verschiedener Relationen (z.B. is-a, part-ot) innerhalb einer Taxonomie 
führen zu einer starren Struktur welche nicht widerspruchsfrei und in anderen Kontexten 
nicht wiederverwendbar ist. 
Ziel dieses Papiers ist die Beschreibung eines neuartigen Ansatzes zum Aufbau eines 
Data Dictionaries, welcher eine Lösung zur Überwindung der Beschränkungen traditio-
neller Begriffssysteme aufzeigt. 
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Adaptives Monitoring von klinischen Studien 
mit mehreren Armen 
Hellmich M 
Universität zu Köln, Institut für Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiologie 
Um die beträchtlichen Verwaltungsausgaben bei der Durchführung großer gruppense-
quentieller Studien besser zu nutzen, wird die simultane Prüfung von mehr als zwei 
Behandlungsarmen populärer. Dabei sollen unterlegene Arme aus ethischen und ökono-
mischen Gründen so früh wie möglich abgebrochen werden. 
In dieser Situation tritt das Problem des multiplen Tcstens gleich in zweifacher Weise 
auf, nämlich einerseits in Form multipler Vergleiche von Behandlungsarmen und ande-
rerseits durch die Wiederholung von Signifikanztests bei den Zwischenauswertungen. In 
einer derartig komplexen Situation ist die Anwendung von gruppensequentieUen Verfah-
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ren innerhalb der Abschlusstestprozedur wünschenswe11, um die Einhaltung des multip-
len Fehlerniveaus (familywise error rate) zu garantieren. 
Durch die Anwendung von Stoppregeln sind bei gruppensequentiellen Verfahren die 
Patientenzahlen in den Behandlungsannen zufällig - im Gegensatz zu Plänen mit festem 
Stichprobenumfang. Dies beeinträchtigt die Abschlussprozedur nicht, so lange nur jede 
Hypothese der n-abgeschlossenen Familie mittels eines vorher festge legten lokalen Ni-
vcau-a-Tests geprüft wird. Falls jedoch, erwartungsgemäß, bei Zwischenauswe111111gen 
unterlegene Behandlungsarme abgebrochen werden, kann dies im weiteren Verlauf zu 
Problemen führen. 
Bei der Benutzung von mehrstufigen adaptiven Verfahren anstelle der klassischen grup-
pensequentiellen Pläne treten solche Probleme nicht auf, da die entsprechenden 
Teststatistiken dem veränderten Studiendesign (insbesondere der verminderten Anzahl 
von Behandlungsarmen) leicht angepasst werden können. 
Der Beitrag soll in den Problemkreis einführen, eine Übersicht der bereits publizierten 
Verfahren geben und die Besonderheiten der Durchführung des Absch lusstests an einem 
Rechenbeispiel erläutern. 
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Leipziger Studie zum Kariesrisiko 
Hentschel B, Löffler M, Makuch A. , Gürsesli A, Treide A 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie 
Seit 20 Jahren zeichnet sich in hochindustrialisierten Ländern ein deutlicher Kariesrück-
gang ab. Trotz der Kariesreduktion und Gruppenprophylaxe liegt bei ca. 20% der Kin-
der e in hoher Kariesbefall vor. Aus Kenntnis der Polarisation der Karies ist zur weiteren 
Verbesserung der präventiven Maßnahmen eine gezielte individuelle intensive Betreuung 
der Kinder mit hohem Kariesbefall notwendig und erforderlich. Etablierte Methoden 
(DAJ-Kriterien, Dentoprog-Methode, Schieber-Methode), die eine Zuordnung von Kin-
dern zu Risikogruppen gestatten, sind unbefriedigend. 
Die Leipziger Studie zum Kariesrisiko untersucht in einer Querschnittsstudie die Karies-
prävalenz Leipziger Schulkinder. In einem zweistufigen Cluster amplingverfahren wurde 
eine repräsencative Stichprobe von 6811 Schülern der Klassen tufe 1 bis 10 ausgewählt. 
Der Karicsbefall wurde anband der international gebräuchlichen Indizes DMF!f, DMF/ 
S, dmf/t und dmf/s beschrieben. Zur Erfassung kariesgeführdeter Kinder werden die 
DAJ-Kriterien, Dentoprog-Methode und Schieber-Methode angewendet und die Ergeb-
nisse gegenübergestellt. 
Der auffällige Unterschied im Kariesbefall zwi chen Schülern der Mittelschule und 
Schülern des Gymnasiums war Anlass, soziale Aspekte bei der Beu11eilung des Kariesri-
lnfom101ik, Biomc1ric und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2- 312001 
Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 173 
sikos zu berücksichtigen. In den Altersklassen 10 bis 16 Jahre haben Schüler der Mjttel-
schule im Mittel einen signifikant höheren DMFff-Wert al Gymnasiasten (z. B. 12-jäh-
rige: 2,25 vs. 1,37: p < 0,005). In Anlehnung an den Schichtindex nach Winkler wurde 
eine Score encwickelt, der dje Stadtgebiete in drei Kategorien (niedrig, mittel, hoch) des 
Sozialstatus einteilt. Der Kariesbefall wird in Abhängigkeit des Alters und des Sozialsta-
tus beschrieben. Es wird ein Konzept für die Entwicklung einer geeigneten Methode zur 
Erfassung von Kindern und Jugendlichen mit einem erhöhten Kariesrisiko vorgestellt. 
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Resampling-Verfahren zur Korrektur eines Selection Bias 
in einer Fall-Kontroll-Studie 
Hergemöller A, Pesch B, Ranft U 
Universität Düsseldorf, Medizinisches Institut für Umwelthygiene 
In einer in der Slowakei durchgeführten, nach Geschlecht und Alter geschichteten (Fre-
quency Matching) Fall-Kontroll-Studie, ergibt sich in der Kontroll-Gruppe ein Selection 
Bias bezüglich der räumlichen Verteilung der Bezugspopulation in den Matching-Strata. 
Untersucht wird in der Studje der räumlich bezogene Einfluss einer Exposition auf die 
Entstehung von Hautkrebs durch Arsen, hervorgerufen durch dje Emission eines Kohle-
kraftwerks, wobei drei Entfernungszonen von der Punktquelle definiert werden. 
Zur Korrektur des Selcction Bias wird ein Resarnpling-Verfalu·en angewendet, indem, 
angepasst an die Verteilung der Population bezüglich der Entfernung zum Kraftwerk, 
Resample-SLichproben aus den einzelnen Matching- und EnLfemungsstrata gezogen wer-
den und dabei das Umenmodell mit Zurücklegen zugrunde gelegt wird. Diese Resam-
ple-Stichproben werden als Bootstrap-Stichproben aufgefasst. Zur Punkt- und Varianz-
schätzung der Modellparameter wird deshalb im Weiteren nach der Bootstrap-Methode 
verfahren (vgl. Efron & Tibshirani, 1993), in dem das logistische Regressionsrnodell die 
Schätzfunktion darstellt und arithmetisches Mittel bzw. empirische Varianz zur Berech-
nung der bias-konig ierten Modellparameterschätzungen herangezogen werden. Unter ei-
ner Normalverteilungsannahme können Konlidenzintervallc berechnet und Sign ifikanz-
tests durchgeführt werden. 
Bei einem Wiederholungsumfang von 3200 der Resample-Stichprobe zeigen die ermittel-
ten Fehler- und Punktschätzungen eine ausreichende Konvergenz. Für die unkorrigierte 
Schätzung des Odds Ratios (OR) und des 95 %-Konfidcnzintervalls ergeben sich für die 
räumliche Exposition in der mittleren Belastungssrufe e in OR von 1,27 (0,87- 1,85) und 
in der hohen Belastungsstufe ein OR von 1, 15 (0,62-2, 13). Das korrigierte OR in der 
mittleren Belastungsstufe kann mit 1,72 (1.42-2,08) und bei hoher Belastung mit 1,90 
( l ,39- 2,60) angegeben werden. Das Resampling-Verfahren gewiirnt seine besondere Be-
deutung, wenn in das RegressionsmodeU Störgrößen und Wechselwirkungen einbezogen 
werden. So findet man eine signifikannte Wechselwirkung zwischen Geschlecht und Be-
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lastungsstufen, wobei bei Männern ein korrigiertes OR von 2,41 in der mittleren Stufe 
und von 1,75 in der hoben Belastungsstufe und bei Frauen hingegen von 1,28 in der 
mittleren und von 2, 19 in der hohen Belastungsstufe beobachtet werden. 
Als problematisch an diesem Resampling-Verfahren ist die Schätzung der Varianz anzu-
sehen, da es in Strata mit Besetzungszahlen, die kleiner sind als diejen igen der geforder-
ten unverzem en Strata, zu einer systematischen Unterschätzung der Varianz kommt. 
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Daten und Technologien zur Implementation der Elektronischen 
Patientenakte im Pflegebereich 
Hinz M, Dörre F, Kunath H 
TU Dresden. Institut für Medizinische Informatik und Biometrie 
Die Forderung nach steigender Qualität und Wirtschaftlichkeit wird gerade im Pflegebe-
reich national und international immer stärker. Die 600000 Pnegenden in Europa bilden 
die größte Gruppe der Gesundheitsfachberufe, allerdings wird die Arbeit der Pflegenden 
bisher durch die Elektronische Patientenakte (EPA) kaum untersliitzt. 
Im Rahmen des EU-Forschungsprojektes „TELENURSE-ID" wurde deshalb in den Jah-
ren von 1998 bis 2000 nach neue Methoden und Werkzeuge gesuc ht, um die rasant 
steigenden lnfonnations- und Kommunikationsleistungen im Pflegebereich zu bewälti-
gen. Als wesentliches Hemmnis beim Einsatz der EPA stellte sich neben ungenügender 
Qualifizierung der Pflegekräfte der Mangel an einer national und international abge-
stimmten und flexiblen Terminologie heraus. Weiterhin wurde während der Untersuchun-
gen festgeste ll t, dass sich die verfügbaren Pflege-Informationssysteme noch in einem 
frühen Entwicklungsstand befanden. 
Im Auftrag des International Council of Nurses wurde im Rahmen des TELENURSE-
Projektes die „Internationale Klassifikation für die Pflegerische Praxis ICNP" entwickelt 
Zustände und Interventionen in genügender Granularität abbilden zu können. Für den 
Die ICNP enthält 2563 Pflegephänomene und Pflegehandlungen. Sie ist durch ihre mo-
derne multiaxiale Struktur mit jeweils 8 Achsen flexibel genug, um die pflegerischen 
deutschsprachigen Raum wurde durch die TU Dresden zusammen mit der von ihr ge-
gründeten Deutschsprachigen ICNP-Nutzergruppe die ICNP ins Deutsche übersetzt und 
mit Partnern in Österreich und der Schweiz konsensualisiert. Weiterhin wurde für diesen 
Raum ein Synonym-Wörterbuch erarbeitet. 
Erste Erprobungen zur Implementation der Elektronischen Patientenakte mit der lCNP im 
Pflegebereich erfolgten in 6 europäischen Einrichtungen, davon in einer deutschen. Dabei 
zeigte sich, dass umfangreiche Anpassungen an die konkreten Bedingungen der beteilig-
ten Stationen und Länder notwendig waren (z. B. Erstellung interner Kataloge, Bildung 
von Behandlungskomplexen). Ein enger Integrationsprozess der Pnegedaten in eine ge-
meinsame EPA erwies sich als zwingend notwendig. Ln Österreich werden gegenwärtig 
Subsets der ICNP nach dem Gesundheits- und Krankengesetz verwendet, allerdings meist 
noch auf Papierformularen. In der Schweiz werde Elemente der ICNP für die geplante 
elektronische Erfassung nationaler Pflegedaten favorisiert (Projekt Nursing Data). 
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Strukturierung medizinischen Wissens mittels XML 
Hölzer S, Schweiger R, Dudeck J 
Universität Gießen, Institut für Medizinische Informatik 
Mehrere Studien zur Evaluation der Umsetzung von Empfehlungen von ve1fügbaren 
Leitlinien zeigen, dass deren Eintluss auf die reale Patientenversorgung derteit als sehr 
gering einzu chätzen ist. Als effektive Einzelmaßnahmen haben sich bisher nur solche 
Strategien gezeigt, welche patientenspezifische lnfonnalionen am Arbeitsplatz zum Zeit-
punkt des Arzt-Patienten-Kontaktes bereitstellen. So können, z. B. im Sinne der ,,Ent-
scheidungsunterstützung," bestimmte Therapieoptionen für einen Patienten angeboten 
werden. lm Fall des Entscheidungsmonitorings" werden Warnhinweise gegeben, falls 
falsche Therapieentscheidungen erfolgt sind oder angemessene Therapiemaßnahmen bis-
her noch nicht stattgefunden haben. Da jede Leitlinie eine Fülle von Empfehlungen be-
inhaltet, welche jeweils in einen eigenen Algorithmus umgewandelt werden müssen, ist 
der Arbeitsaufwand der Implementation und Aktualisierung dieser Empfehlungen inner-
halb des Infonnationssystems enonn. Gleichzeitig werden Standards zum Austausch 
elektronischer Leitlinien (z. B. Arden-Syntax) bisher nur unzureichend genutzt. Unserer 
Erlahmng nach ist dieser Ansatz nur dann sinnvoll und effizient anwendbar, wenn aus-
gewählte Aspekte von Leitlinien implementiert werden. Aufgrund dieser Vorüberlegun-
gen favorisieren wir heute einen zweiten Ansatz, welcher mit der Zielsetzung verknüpft 
ist, Leitlinien so zu strukturieren, dass ein kontextspezifischer Zugriff ermöglicht wird. 
Medizinische Information in publizierten oder im lntemet verfügbaren Leitlinien sind 
nur teilweise strukturiert. Das Fehlen von Struktur limitiert die automatische ldenlifika-
tion und Extraktion von relevantem Wissen innerhalb dieser Ressourcen. Volltextsuche 
kann den Anforderungen der Endbenutzer nicht vollständig gerecht werden. Die extensi-
ble Markup Language (XML) erlaubt den entsprechenden Anwendungen eine kontext-
sensitive Suche. Darüber hinaus erlaubt sie, den g leichen Inhalt auf unterschiedliche An 
und Weise zu präsentieren (www.w3c.org/xml). Unser Ansatz geht davon aus, verfügba-
re Leitlinien mittels XML neu zu strukturieren. Dabei benutzen wir das XML Schema, 
um ein Referenzdatenmodell für Leitlinien zu erstellen. Mit der Strukturierung von Leit-
linien mittels XML lassen sich alle für die Entwicklung und Anwendung relevanten 
Elemente von Leitlinien definieren. Jedes einzelne Element, ent prechend einem fest 
definierten Textabschnitt innerhalb einer definierten Hierarchie, lässt sich damit identifi-
zieren und eine inhaltsbczogene Suche über diese Elemente bzw. deren Hierarchie 
durchführen. Gleichzeitig lassen sich über spezifische XML-Tags zusätzliche Informatio-
nen, welche im Text genannt sind oder aus dem Kontext hervorgehen im XML-Doku-
ment hinterlegen. Dies betrifft z. B. die Qualität und Stärke einer gewissen Empfehlung 
innerhalb der Leitlinie (level of evidence). Dieses Konzept bildet die Grundlage, zeitnah 
benötigtes Wissen entsprechend den Bedürfnissen des Anwenders bereitzustellen. 
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Bioinformatik: Sequenzanalyse im postgenomischen Zeitalter 
Hofmann K 
MEMOREC Stoffel GmbH Köln, Abteilung für Bioinformatik 
Die molekularbiologische Forschung der letzten Jahre weist eine starke Tendenz zu sys-
tematischen Ansätzen mit hohem Durchsatz auf. Die daraus resultierende ,Datenflut ' 
eröffnet der molekular-medizinischen Forschung neue Ansätze, führt jedoch zu einem 
stark erhöhten Bedarf an geeigneten Analyseverfahren. Das Human-Genom Projekt 
(HGP), sowie eine Reihe von ähnlichen Unterfangen für Bakterien, Pilze und andere 
Spezies, produzieren große Mengen von zunächst völlig uncharakterisiener DNA Se-
quenz. Es ist eine zentrale Aufgabe der Bioinfomiatik, aus dieser rohen Primärsequenz 
sinnvolle Tnfomiationen zu extrahieren, um diese der biologischen und medizinischen 
Forschung zugänglich zu machen. 
Die Sequenzanalyse genomischer DNA bietet eine Reihe von Probleme n: 
i) das Auffinden von Genen, 
ii) die Vorhersage der durch splicing resultierenden mRNA, 
iii) die Vorhersage der durch das Gen kodierten Proteinsequenz, 
iv) die Analyse der Proteinsequenz auf putative Funktion, Struktur, Lokalisation etc. 
Zusätzliche Problemstellungen ergeben sich bei der Analyse von nicht-proteinkodieren-
den RNAs oder bei der Analyse von Exprcssionsmustern. Die Vorgehe nsweise der bioin-
fo rmatischen Sequenzanalyse ist typische1weise wissensbasiert - biologische Systeme 
wie DNA- oder Protein-Moleküle sind zu komplex um sich aus erste n Prinzipien ablei-
ten zu lassen. Die relevanten Arbeitsmethoden lassen sich formell in drei Kategorien 
einteilen: 
i) Die Analyse von Signalen, d. h. von Sequenzmotiven die kausal zu bestimmten Ei-
genschaften des Moleküls führen, 
ii) Die Analyse von adaptiven Sequenz-Eigenschaften, die eher eine evolutionär erwor-
bene Konsequenz von bestimmten Moleküleigenschaften ind, und 
iii) Die Homologie-Analyse, bei der bekannte Eigenschaften einer Sequenz per Analo-
gie-Schluss auf evolutionär verwandte Sequenzen übertragen werden. 
Gerade bei der Analyse von Proteinsequenzen bieten Homologie-Betrachtungen viele 
wenvolle Anhaltspunkte, die jedoch stets einer experimentellen Überprüfung bedür-
fen. 
Die Definition und Erkennung von Signalen und adaptiven Eigenschaften sind nur in 
einem statistjschen Kontext sinnvoll. Viele Signale sind nicht sehr scha1f definiert oder 
wirken nur in bestimmten Kombinationen. Ein besonders wichtiges Problem ist die 
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statistische Beurteilung von Sequenz-Ähnlichkeiten, die ja dje Basis für jede auf Homo-
logie basierende Argumentation darstellen. Die sehr umfangreichen Sequenzdatenbanken 
enthalten eine Vielzahl mehr oder weniger ähnlicher Sequenzen. Die Auffindung der 
wenigen Sequenzpaare mjt echter evolutionärer Verwandtschaft gelingt nur bei Verwen-
dung einer geeigneten Metrik sowie e ines korrekten statistischen Modells. 
Zum Einfluss der Modellbildung auf die Schätzung 
von Konfidenzintervallen für prognostische Faktoren 
am Beispiel des Cutpointmodells 
Holländer N, Schumacher M 
Universität Freiburg, Institut fü r Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik 
Der Einfluss prognostischer Faktoren wird in der Regel anband von Regressionsmodel-
len beurteilt. Leider wird bei der Interpretation der Resultate oft nicht berücksichtigt, 
dass man das zur Auswertung verwendete Modell häufig erst nach ei nem intensiven 
Prozess der Modellbildung (z. B. Kategorisierung stetiger Faktoren, Variablenselektion) 
erhalten hat. Statistische Modellbildung kann dazu führen, dass der wahre Effekt eines 
prognostischen Faktor überschätzt wird und der Varianzschätzer zu klein ist. Folglich 
sind auch die zugehörigen Konfidenzintervalle verzerrt. 
In diesem Vortrag betrachten wir die Kategorisierung eines quantitativen Faktors anhand 
eines datenabhängigen Cutpoints als Prototyp der Modellbildu ng. Zur Illustration ver-
wenden wir die Daten einer Brustkrebsstud ie und untersuchen den Einfluss des Alters 
auf die progressionsfreie Überlebenszeit (EFS). Die Nullhypothese, d. h. keine prognosti-
sche Relevanz des Faktors Alter, wird generiert, indem wir Unabhängigkeit zwischen 
Alter und EFS simulieren. Es wird gezeigt, dass die nach Modellbildung berechneten 
Konfidenzintervalle den wahren Effekt (log relatives Risiko = 0) zu selten (in etwa 60 
statt der erwarteten 95 Prozent) überdecken. Die erwartete Überdeckungswahrschein-
lichkeit erhält man in zwei Schritten: 
1. Anwendung von Shrinkage Methoden zur Bias Korrektur [l] 
2. Schätzen der Varianz aus Bootstrap Stichproben. 
Die korrigierten Konfidenzinterva lle führen zu gleichen Ergebnissen wie Tests auf der 
Basis korrigierter P-Werte [2]. Zum Abschluss des Vortrages erfolgt ein kurzer Ausblick 
auf komplexere Methoden der ModelJbildung. 
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Statistische Methoden zur Qualitätskontrolle 
in medizinischen Studien 
Holle R 
GSF - Forschungszentrum für Umwelt und Gesundheit, Institut für Gesundheitsökonomie und Mana-
gement Im Gesundheitswesen, Neuherberg 
Die Auswirkungen von Messfehlern auf die Ergebnisse klinischer und epidemiologischer 
Studien werden seit einigen Jahren zunehmend erkannt und untersucht. Im Gegensatz 
zur nachträglichen Berücksichtigung von Messfehlern bei der Auswertung (Bashir & 
Duffy, 1997) kommt aber vor allem der laufenden Qualitätskontrolle während der Stu-
diendurchfühnmg eine wichtige Rolle zu, da sie zur frühzeitigen Erkennung und Mini-
mierung von Fehlereinflüssen führen kann. 
In diesem Beitrag soll am Beispiel einer bevölkerungsbezogenen Studie (KORA Survey 
2000) dargc cellt werden, welche Maßnahmen der statistischen Qualitätskontrolle sinn-
voll in großen klinischen oder epidemiologischen Studien eingesetzt werden können. 
Dabei wird ein Überblick über das Methodenspektrum gegeben und die Anwendung 
einiger Methoden anhand konkreter Beispiele veranschaulicht. 
Die Verfahren sind danach zu unterscheiden, ob sie die Kenntnis eines Referenzwenes 
(sog. Gold Standard Messung) oder die Durchführung von Mehrfachmessungen voraus-
setzen. Auch wenn beides nicht gegeben ist, gibt es bei großen Studien zahlreiche Mög-
lichkeiten der Qualitätskontrolle, zum Beispiel durch die Überwachung von Zeittrends 
oder von systematischen Untersucherunterschieden. In besondere wird auf eingebettete 
Reliabilitätssrudien sowie auf den Einsatz von Kontrollcharts zum Monitoring (Lorenz, 
2000) eingegangen. Als statistische Parameter und Verfahren spielen dabei vor allem 
Kappa-Koeffizienten, lntraklass-Korrelation und Cusum-Charts (King, 1995) eine Rol-
le. 
Die Erfahrungen beim Einsatz eines umfangreichen Qualitätskontrollprogramms im KO-
RA Survey 2000 zeigen, dass im Falle einer zeitnahen Datenerfassung die Anwendung 
statis tischer Methoden zur Erkennung und Behebung von Qualitätsmängeln führen kann. 
Um eine zu hohe Zahl falsch-positiver Signale zu vermeiden, ist eine adäquate Wahl von 
Kontrollgrenzen sowie die Adjustierung von Confounclern erforderlich. 
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Adaptive lnterimanalysen und multiples Testen 
Hommel G 
Universität Mainz, Institut für Medizinische Statistik und Dokumentation 
Die Kombination der Techniken bei adaptiven lmerimanalysen (siehe WASSMER, 1999) 
und des Abschlusslests (MARCUS, PERITZ, GABRIEL, 1976; HOMMEL, 1986) e1111öglicht es, 
bei Zwischenauswertungen nicht nur Designänderungen, sondern auch Modifikaiionen 
der untersuchten Hypothesen vorzunehmen. 
Bereits bei BAUER und KlESER ( 1999) sowie KIESER, BAUER und L EHMACHER ( 1999) 
wurde für Many-to-one-Vergleiche bzw. für multiple Endpunkte beschrieben, wie sich 
die Menge der betrachteten Hypothesen nach einer Zwischenauswertung reduzieren 
lässt. Es ist aber auch möglich, die Gewichtung von Hypolhesen zu modifizieren, eine 
initiale a-priori-Ordnung zu ändern (KROPF et al., 2000), und man kann sogar neue Hy-
pothesen in die Analyse mit aufnehmen ( HOMMEL, 2001 ). 
All dies lässt sich in formal kon-ekter Weise unter Kontrolle eines vorgegebenen multip-
len Niveaus a eITeichen. Dennoch ist kritisch zu untersuchen, ob die Anwendung dieser 
Techniken im konkreten Fall auch wissenschaftlich sinnvoll ist. Speziell bei klinischen 
Studien ist zu fordern, dass die Anwendung dieser Verfahren nur unter Einhaltung stren-
ger Richtlinien zu erfolgen hal, um (auch unbeabsichtigte) Manipulationen weitgehend 
auszuschließen. 
Literatur 
BAUER, P., KrESER, M. ( 1999): Combining differenf phases in the developmcnt of medical treat-
ments within a single trial. Stat M ed 18, 1833- 1848 
BAUER. P., KöHNE, K. ( 1994): Evaluation of experiments with adaptive interim analyses. Biomctrics 
50, 1029-1041 
B AUER, P., RöHMEL, J. ( 1995): An adaptive method for establishing a dose-rcsponse relationship. 
Stat M ed 14, 1595- 1607 
ROMMEL, G. ( 1986): Mulliple test proccdures for arbitrary dependence structurcs. Metrika 33, 32 1-
336 
HOMMEL. G. (2001): Adaplive modifications of hypotheses after an interim analysis. Biom J (sub-
mined) 
KlESER. M., BAUER, P., LEHMACHER. W. ( 1999): lnference on multiple endpoints in clinical trials 
with adaptive interim analyses. Biom J 41, 26 1-277 
KROPF, s .. HOMMEL, G., SCHMIDT, u .. BRICKWEOEL, J .• JEPSEN, M . s. (2000): Multiple comparisons 
of treatments with stable muJtivariate tests in a two-stage adaptive design, including a test for 
non-inferiority. Biom J 42, 951-965 
MARCUS, R„ PERITZ, E., GABRIEL, K. R. ( 1976): On closed testing procedures with Special refer-
ence to ordered analysis of variance. Biomeuika 63, 655-660 
PROSCHAN, M . A., HUNSBERGER, S. A. ( 1995): Designed extension of studies based on conditional 
power. Biomecrics 51, 1315-1324 
WASSMER, G. ( 1999): Statistische Testverfahren für gruppensequentielle und adaptive Pläne in klini-
schen Studien. Verlag Alexander M önch, Köln 
lnfonna1ik., Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2-JnOOI 
180 AbstracLS der 46. Jahrestagung der GMDS 
Protocol-Designed Sub-Group Analysis 
in Multi-Armed Clinical Trials: Multiplicity Aspects 
Hothom LA, Biesheuvel E 
Universität Hannover und Solvay Pharmaceutical's Weesp 
In randomisierten klinischen Studien werden häufig Subgruppenanalysen durchgeführt. 
Zum Beispiel beschreiben Argenziano et al. ( 1999) den Einfluss von Eprosartan und 
Enalapril für die beiden Subgruppen jünger/älter als 65 Jahre'. Allerdings zeigten un-
längst Assmann et al. (2000) die massive Gefahr der Fehlinterpretation für post-hoc Sub-
gruppenanalysen. lm Sinne der konfirrnatorisch angelegten randomisierten Studien in 
Phase m ist damit eine a-priori Definition der Subgruppen im Protokoll, die Fallzahl-
schäczung der Studie unter dem Aspekt der Güte über die Subgruppen und eine adä-
quate Analyse angezeigt. Erste biostatistische Ansätze unter dem Gesichtpunkt der Mul-
tiplizität sind bei Proschan and Waclawiw (2001) zu finden. 
Für den einfachen Fall einer Subgruppe in zwei Stufen, z.B. ,weiblich/männlich' nach 
Rochon et al., 1998, könnte man je Geschlecht eine Analyse auf dem Niveau a/2 durch-
führen, d. h. man benutzt die Bonfe1rnni-Ungle ichung. Hier werden mehrarmige Studien 
betrachtet, z. B. der Verg leich zweier Behandlungs- oder Dosisgruppen mit Placebo. 
Dann kann einfacherweise für alle Vergleiche diese CL-Adjustierung benutzt werden, d. h. 
jeder Einzelvergleich erfolgt zum Niveau a/4. Dies führt in der Regel zu einem konser-
vativen Verfahren, was zu vermeiden ist. Als Alternative mit einer höheren Güte schla-
gen wir eine Maximumstatistik vor (Biesheuvel and Hothom, 2000). Hierbei wird das 
Maximum über alle Vergleiche zu Placebo, d. h. auch über die Stufen der Subgruppen 
gebildet Diese Teststatistik ist multivariat t-verteilt mit einer entsprechenden Korrela-
tionsmatrix. Wir zeigen einfache Fälle, wo eine Produkt-Momentkorrelationstruktur und 
komplizierte Fälle, wo eine allgemeine Korrelationstruktur vorliegt, einschließlich unglei-
cher Varianzen in den Stufen der Subgruppen. Der Vo1teil gegenüber Bonferroni wird 
durch Güteberechnungen nachgewiesen. Dam it besteht auch die analytische Möglichkeit 
des a-priori Powern 's solcher Studien. 
Die Methodik wird anhand verschiedener realer klinischer Studien veranschaulicht, wo-
bei SAS-Programme und Macros benutzt werden. 
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Vergleich von Äquivalenztests anhand ihres Erwarteten 
P-Wertes 
Hothorn T, Pflüger R 
Universität Erlangen, Institut für Medizininformatik, Biometrie und Epidemiologie 
Für die Bewertung der Güte statistischer Tests bei vorgegebener Fallzahl sjnd Monte 
Carlo Simulationen eine anerkannte Methode. Es kann nicht nur ein Schätzer für das 
tatsächliche Niveau des Tests angegeben werden sondern auch eine Schätzung für die 
Power unter einer spezielle Alternative. Neue Testverfahren können mittels Simulationen 
mit existierenden Verfahren in speziellen Situationen verglichen werden. Das Hauptprob-
lem in solchen Untersuchungen ist die Wahl eines Vergleichskriteriums. Wir erweitern 
das von Sackrowitz und Samuel-Cahn (1999) betrachtete Konzept des Erwarteten P-Wer-
tes auf univariate Äquivalenz-Tests. Die Kenntnis der Nullverteilung einer neuen Teststa-
tistik ist für die Simulation des Erwarteten P-Wertes nicht notwendig. Daher liefert dieser 
Ansatz ein Verfahren zur schnellen Bewertung von neuen Teststatistiken für das Äqui-
valenz-Problem. Oie unter Umständen aufwendige Untersuchung zur Bestimmung der 
Nullverteilung kann entfallen, fall s die neue Statistik keine Vorteile gegenüber etablierten 
Verfahren hinsichtlich ihres Erwarteten P-Wertes zeigt. Wir vergleichen verschiedene 
Äquivalenz-Tests hinsichtlich ihres Erwarteten P-Wertes unter drei verschiedenen Szena-
rios. Die Anwendung des vorgestellten Konzeptes in der Fallzahlplanung wird diskutiert. 
Literatur 
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Kontrafaktische Interpretation des attributablen Risikos 
Hüsing J, Bramen K, Bödeker W, Jöckel KH 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie, 
Integrationsprogramm Arbeit und Gesundheit 
Der Anteil eines Schadens, der nicht entstanden wäre, wenn eine Bevölkerung einer 
Exposilion nicht ausgesetzt gewesen wäre, wird häufig als „Anteil der durch die Exposi-
tion verursachten Kranken" interpretiert. Diese fnterpretation gerät an ihre Grenzen, 
wenn stattdessen eine inverse Assoziation zwischen Exposition und Schaden vorliegt. Zu 
diesem Zweck wurde der Begriff „Preventablc Fraction" eingeführt [J], der sich aus dem 
attributablen Risiko direkt herleiten lässt. Zu letzterem Konzept gibt es bereits eine Viel-
zahl von semantischen und arithmetischen Ausdrücken mit teils synonymer Bedeutung, 
so dass eine Reduktion der verwendeten Bezeichnungen die wissenschaftliche Kommu-
nikation erleichtern würde. 
Deshalb schlagen wir einen kontrafaktischcn, also einen „Parallelwelt"-lnterpretationsan-
satz vor. Er lässt sich im Wesentlichen folgendermaßen verbalisieren: „Um das Wieviel-
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fache würde sich der Schaden vennindem, wenn die Exposition in der ganzen Bevölke-
rung so wäre wie in der Kontrollgruppe?" Dadurch und durch die Vorstellung, dass eine 
negative Verminderung eine Erhöhung ist, kann der Begriff der Preventable Fractioo" 
vennieden und so eine sparsamere 1 omenklarur verwendet werden. 
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Risikofaktoren für RSV-bedingte respiratorische Infektionen 
bei Kindern in Deutschland 
lhorst G, Forster J, Petersen G, Schumacher M 
Universität Freiburg, Institut für Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik 
Es ist bekannt, dass das Respiratory Syncytial Virus (RSV) eine der häufigsten Ursachen 
von Erkrankungen der unteren und oberen Atemwege bei Säuglingen und Kleinkindern 
ist Das RS-Virus verursacht jährlich Winterepidemien mit einer besonderen Häufung in 
jedem zweiten Jahr. 
Die PRI.DE-Studie ist eine auf zwei Jahre angelegte prospektive multizemrische Studie 
mit dem Ziel, Daten zur Inzidenz von RSV-bedingten Erkrankungen der unteren Atem-
wege im Kindesalter zu erheben, die nicht nur auf der Basis von Hospitalisationen ermit-
telt werden, sondern auch anhand von Fällen, die in Kinderarztpraxen vorstellig werden, 
um so Rückschlüsse auf die gesamte Bevölkerung in Deutschland im Kleinkindesalter 
machen zu können. 
Die Analyse der im Winterhalbjahr 1999/2000 gesammelten Daten erlaubt bereits erste 
Rückschlüsse auf mögliche Risikofaktoren für eine RSV-Ätiologie. Diskutier1 wird dabei 
der Einfluss von Alter, Geschlecht, Frühgeburtlichkeit, Kontakt zu anderen Kindern, Pas-
sivrauchexposition, atopische Prädisposition. Es ist ein erhöhtes Risiko für eine RSV-
Infektion zu erkennen für jüngere Kinder, Kinder mit Kontakt zu anderen sowie Früh-
geboreoe. 
Von großem Interesse sind die Auswirkungen einer mittels PCR nachgewiesenen RSV-
Infektion auf den Schweregad der Krankheit. Hier lassen sich mit Methoden der logisti-
schen bzw. linearen Regressionsanalyse deutliche Effekte auf den Bedarf an Beatmung 
bzw. die Aufenthaltsdauer im Krankenhaus nachweisen: das Odds Ratio für den Bedarf 
an Beatmung lieg t bei vorliegendem RSV-Nachweis bei 3.4, die Zeit im Krankenhaus ist 
um 1.3 Tage länger. 
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Online-Mustererkennung in Monitoring-Zeitreihen 
aus der lntensivmedizin 
lmhoff M, Fried R, Gather U 
Universität Dortmund, Fachbereich Statistik, SFB475 
E inleitu ng In der Jntensivmedizin werden physiologische Merkmale engmaschig ge-
messen und überwacht. Die gegenwärtig im Tntensivmonitoring eingesetzten A lannsy-
steme basierend auf einfachen Schwellwertalannen erzeugen eine inakzeptabel hohe 
Zahl falsch-positiver Alarme. Wir untersuchen, inwieweit statistische Zeitreihenmethoden 
zur Online Mustererkennung im Intensivmonitoring geeignet s ind. 
Methodik Auf einer chirurgischen Intensivstation wurden Monitordaten von 19 Patien-
ten in 1-min Intervallen mit einem klinischen Informationssystem erfasst. Insgesamt 
550.000 Beobachtungen von 7 hämodynamischen Variablen wurden von einem Intensiv-
mediziner optisch in Zeitreihen von je 150 bis 550 Beobachtungen mit je einem von vier 
kljoisch relevanten Mustern eingeteilt (Ausreißer, Level Change, Trend, ohne Besonder-
heiten). Dieselben Zeitreihen wurden mit autoregressiven Modellen 2. Ordnung (AR(2)), 
Phasenraummodellen (PS) und Dynamischen Linearen Modellen (DLM) analysiert. 
Ergebnisse Mit AR(2)-Modellen konnten alle Reihen mit Ausreißern, Level Changes 
sowie ohne Besonderheiten korrekt, d. h. entsprechend dem Intensivmediziner, identifi-
ziert werden. Phasenraummodelle erkannten ebenfalls alle Ausreißer und Zeitreihen ohne 
Besonderheiten, wohingegen die Identifikation von Level Changes versagte, wenn die 
Niveauänderung langsam stattfand. Die Klassifikation von Ausreißern und Level Chan-
ges mit DLMs war problematischer, da sich die verwendeten Influenzstatistiken als nicht 
sehr zuverlässig herausstellten, wenn die Muster keine ideale Fo1m aufwiesen. Auf der 
anderen Seite erlauben DLMs im Gegensatz zu AR(2)- und Phasenraummodellen als 
einzige eine Trenderkennung in Echtzeit, während letztere Trends nur indirekt nachwei-
sen können. Alle Methoden waren empfindlicher für Ausreißer und Level Changes als 
klinisch sinnvoll, so dass die Konfidenzintervalle in einem zweiten Analyseschritt ent-
sprechend angepasst werden mussten. Dieses Problem ist besonders ausgeprägt bei Zeit-
reihen mit geringer Varianz in der Schätzphase. Zudem zeigte sich, dass überpara-
metrisierte AR-Modelle im Vergleich zu genau bestimmten AR-Modellen eine 
halbautomatische Mustererkennung erlauben ohne Nachteile in der klinischen Anwend-
barkeit. PS-Modelle scheinen sich besonders für eine vollautomatische Zeitreihenanalyse 
in diesem Zusammenhang zu eignen. 
Diskussion In unserer Untersuchung konnten Muster in univariaten Monitorzeitreihen 
aus der lntensivmedizin verlässlich mit AR-Modellen niedriger Ordnung und PS-Model-
len erkannt werden. Nur bei der Trenderkennung haben beide Ansätze deutliche Ein-
schränkung. Hier bieten sich DLMs als mögliche Alternative an. Aus klinischer Sicht 
zeigen unsere Ergebnisse, dass es nicht eine einzige statistische Methode gibt, die alle 
Anforderungen an die univariate Mustererkennung adäquat erfüllen kann. Daher scheint 
es günstiger zu sein, verschiedene Methoden in Kombination einzusetzen und jede auf 
eine bestimmte Gruppe von Mustern abzustimmen. Alle untersuchten Methoden müssen 
zudem für automatisierte klinische Anwendungen weiter robustifiziert werden. 
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Occupational Exposure to Cadmium and Lung Cancer: Results 
from a German Case-Control Study in Males 
Jöckel KH, Wolf S, Ahrens W, Jahn 1, Pohlabeln H, Beyersmann D, Siemiatycki, J 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Aims While IARC regards Cadmium (Cd) as a lung carcinogen in humans, this issue 
is controversially discussed in Germany. The study i.nvestigates Cd and its compounds in 
humans based on a case-control study via expert rating. 
Material and Methods Some 839 male incident Jung cancer cases and the same num-
ber of population controls matched for age and area of residence were intensively inter-
viewed for their occupational history, past and present smoking behaviour and other 
lifestyle factors. Information on occupational exposure to asbestos, Cd, Chromium (Cr), 
and Nickel (Ni) was assessed in 25 out of 33 jobspecific questionnaires (JSQ). Further-
more an exposure check-list was applied. Exposure to the a. m. metals aod their com-
pounds were assessed via expert rating by the second of the authors. Quantification of 
exposure to asbestos resulted from a semi-automatic procedure taking into account the 
occupatiooal history and infonnation from JSQs. Individuals were considered regularly 
exposed to Cd, Ni and Cr if the rater assessed at least probable expos ure for at least 3 
years at least 2 bours per day. A cumulative index was calculated taking intensity of 
exposure into account. Crude and adjusted odds ratios (OR) and 95% confi.dence inter-
vals (CI) were calculated via cooditional logistic regression. 
Results Some 61 cases and 53 controls were regu larly exposed to Cd compounds, 
OR = 1.14. For the two highest quartiles of exposure the OR's were 1.52 (95% CI 
0.71 - 3.26), 2.07 (95% CI 0.93-4.59) respectively. After adjustment for smoking, asbe-
stos and occupationaJ exposure to Ni, Cr the estimates were reduced to 1.43 aod J.93. 
With respect to histological types of lung cancer increased odds ratios - though not 
statistically significant - were restricted to adeno and squamous cell carcinoma. 
Conclusions The strength of this study lies in the possibility to sirnultaneously adjust 
for exposure to smoking, asbestos Ni and Cr. Based 0 11 small numbers of exposed cases 
and controls this case-control study in the general population could give no definite 
conclusions. However, the moderately increased OR's - while statistically non-signifi-
cant - support Jung carcinogenicity for Cd and its compounds. 
Erschließung von Ausgabendaten der Gesetzlichen Krankenver-
sicherung für bevölkerungsbezogene Studien der „Kooperati-
ven Gesundheitsforschung in der Region Augsburg (KORA)" 
John J 
GSF - Forschungszentrum für Umwelt und Gesundheit, 
Institut für Gesundheitsökonomie und Management im Gesundheitswesen, Neuherberg 
Hintergund und Ziel der Studie Die KORA-Plattform stellt der Gesundheitsforschung 
in der Region Augsburg einen bevölkemngsbezogenen Zugang bereit. Angesichts des 
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Potentials, das GKV-Daten für die gesundheitsökonomische Versorgungsforschung bein-
halten, stellt sich die Frage nach den Möglichkeiten der Erschließung dieser Daten für 
räumlich definierte Populationen. Im Rahmen der KORA-Studie „Krankheilskosten von 
Asthma und Allergien" wurde ein organisatorisches, technisches und datenschutzrechtli-
ches Konzept für die versichertenbezogene Zusammenführung von GKV-Daten und deren 
Verknüpfung mit Primärdaten entwickelt und erprobt. Einbezogen wurden die Leis-
tungssegmente der venragsärzllichen Versorgung, der Krankenhausbehandlung, der Arz-
nei-, Heil- und Hilfsmittelversorgung sowie Arbeitsunfähigkeit und Krankengeldbezug. 
Meth oden und Daten Die Studienergebnisse basieren auf Expertengespräch en, Doku-
mentenanalysen, schriftlichen und telefonischen Befragungen sowie Datenanalysen. Die 
erhobenen GKV-Daten beziehen sich auf das Jahr 1998. 
Ergebnisse In der Studienpopulation waren 1257 Probanden bei insgesamt 42 gesetz-
lichen Krankenkassen versieben. Unter Verzicht auf Kassen mit weniger als 4 Versicher-
ten bzw. auf 52 Probanden (= 4, 1 %) wurden 24 Kassen mit 1205 Versicherten in die 
Studie ei ngebunden . ln einem Studiendesign, das durch Primärerhebungen den direkten 
Kontakt mit den Probanden impliziert, ist deren Einverständnis mit der Nutzung ihrer 
GKV-Daten datenschutzrechtlich unverzichtbar. Auf Grundlage einer schriftl ichen Bitte 
um Teilnahme, eines Erinnerungsschreibens und einer telefonischen Nacbfassaktion 
stimmten 63,4 % der Probanden der Nutzung ihrer Daten zu; 33,8 % lehnten diese expli-
zit ab. Bei Männern beeinflusst eine überdurchschnittliche Leistungsinanspruchnahme 
die Zustimmungsbereitschaft negativ. In den betrachteten Leistungsbereichen treten Da-
tenerscbließungsprobleme vor allem bei Heil- und Hilfsmitteln auf; deren versichertenbe-
zogene Aufbereitung ist derzeit mit vertretbarem Aufwand nicht möglich. Im Bereich 
der Krankenhausbehandlung sind - übermittlungs- UL1d speicherungsbedingt - nicht alle 
nach den Vorschriften des SGB V zu erwartenden Daten verfügbar. Veruagsärztliche 
Abrechnungsdaten lassen sich versichertenbezogen nur bei EDV-gestützter Leistungsab-
rechnung verknüpfen; dadurch entsteht ein Datenverlust von ca. 5-8 % aller Abrech-
nungsfälle. 
Diskussion und Schlussfolgerung Der Au!bau einer GKV-Datenbasis für eine räum-
lich definierte Bevölkerungsstichprobe bleibt trotz aller in den letzten Jahren erzielten 
datentechnischen und datenlogi tischen Verbesserungen ein aufwendiges Unterfangen. Es 
sind weitere Datenausweitungen, z. B. zu erforderlichen Stichprobenumfängen für kon-
firmatorische Analysen, geplant, die zukünftigen Studien die Entscheidung darüber er-
leichtern sollen, ob die Erschließung von GKV-Daten lohnend erscheint. 
Einsatz des Guideline lnterchange Formates zur Beschreibung 
von Leitlinien zur Therapie des Schädel-Hirn-Traumas 
Kaeding AK, Funkat G, Detschew V, Specht M 
TU Ilmenau. Institut Biomedizinische Technik und Informatik 
Das Guideline Interchange Format (GLIF) is t eine Spezifikation zur strukturierten Be-
schreibung von medizinischen Leitlinien. Sie wurde von der Intermed Collaboration mit 
dem Ziel entwickelt, den Austausch und die gemeinsame Nutzung von Leitlinien zu 
em1öglichen [I ], [2]. Der Anspruch der GLIF-Spezifikation ist die präzise, unzweideuti-
ge und „Human-readable" Repräsentation von Leitlinien. Weiterhin sollen sie implemen-
tierbar in dem Sinne sein, dass Leitlinien, die in GLIF spezifiziert sind, für die compu-
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terbasierte Entscheidungsunterstützung verwendet werden können. Dies ist besonders 
wichtig, da Leitlinien nur dann eine Wirkung auf das Verhalten von Ärzten und Patien-
ten zeigen, wenn sie mil Hilfe komplexer Maßnahmen in die Berufsroutine der Ärzte-
schaft integriert werden (so genannte Leitlinien-Implementierung)" [3]. Deswegen sind 
„patientenspezifi ehe, konkrete problembezogene Hinweise zum Zeitpunkt der Konsulta-
tion, die in den Arbeitsablauf integriert werden können" [4]. ideal. 
Zur Entwicklung einer „computergestützten Leitlinie" muss das in der Leitlinie enthaltene 
Wissen erfasst, strukturiert und beschrieben werden. Ausgangspunkt für die Entwicklung 
war die von der European Society of Intensive Care Medicine veröffentlichte Leitlinie zur 
Behandlung von Neurotrauma-Patienten [5]. Für die Aufuereitung des Leitlinien-Wissens 
ist die an der TU Ilmenau entwickelten methodische Vorgehensweise eingesetzt worden 
[6]. Das erhobene Wissen wurde mit Hilfe von GUF beschrieben. Das Grundkonzept von 
GLIF besteht in einer modular aufgebaute Leitlinie, bestehend aus U nterleitlinien und 
einzelnen Leitlinienschritten. Für die Leitlinienschriue sind verschiedene Typen definiert 
(z. B. ActionStep, Deci ionStep). GLIF stelll drei Abstraktionsebenen für die Wis ensbe-
schreibung zur Verfügung. Auf der ersten Ebene A werden mit Hilfe der verschiedenen 
Typen von Leitlinienschritten Flowcharts zusammengestellt, mit denen der Ablauf der 
Leitlinie visualisiert wird. Diese Flowchans dienen als Diskussions- und Validierungs-
grundlage zwischen Arzt und Wissensingen ieur. Hinter jedem Flowchan-Elcment steht 
ein mit UML beschriebenes GLIF-ModeUelement, das auf den Ebenen B und C detaillier-
ter beschrieben wird und zur Softwareproduktion zur Verfügung steht. 
Jm Artikel werden Vorgehensweise und Erfahrungen beim Einsatz von GLIF für die 
Beschreibung von Leitlinienwissens vorgestellt. 
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Fehlbildungsraten nach intrazytoplasmatischer 
Spermieninjektion (ICSI) 
Katalinic A, Ludwig M, Queißer-Luft A 
Universität zu Lübeck, Institut für Sozialmedizin 
Einleitung Ob Kinder, die durch eine künstliche Befruchtung mittels ICSI (intrazyto-
plasmatische Spermieninjektion) gezeugt wurden, eine erhöhte Fehlbildungsrate aufwei-
sen, wird zur Zeit weltweit intensiv diskutiert. Die vorliegenden Studien konnten bisher 
kein Risiko nachweisen. Es ist aber festzustellen, dass die meisten Studien retrospektiv 
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bzw. ohne geeignete Kontrollgrnppen durchgeführt wurden. Um die Frage nach einer 
erhöhten Fehlbildungsrate s icher beantworten zu können, wurde unsere Studie als pro-
spektive, kontrollierte Kohortenstudie geplant und durchgeführt. 
Material und Methoden In 59 deutschen IVF-Zentren wurden Paare, die zur lCSI-
Behandlung anstanden, rekrntiert. Insgesamt wurden 2809 Schwangerschaften (ab 16. 
Schwangerschaftswoche) eingeschlossen. Alle geborenen Kinder, aber auch die Feten 
spontaner oder induzierter Aborte wurden durch 25 Pädiater und/oder Humangenetiker 
nach dem standardis ierten Schema des Mainzer Geburtenregisters untersucht. Fehlbi ldun-
gen wurden nach der Klassifikation der EUROCAT kod ie rt. Die noch ausstehende Nach-
untersuchung von ca. 600 Schwangerschaften wird im Mai 0 l abgeschlossen sein. Als 
Kontrollgruppe wurden aus dem Mainzer Regis ter spontan geborene Kinder prospektiv 
erhoben. 
E rgebnisse Bis März 0 l konnten 2273 Schwangerschaften mit 2871 Feten und Kin-
dern nach ICSI abschließend dokumentiert werden. Es ergaben sich 1729 Einlinge 
(76%), 496 Zwillings- (22%) und 50 Drillingspaare (2%). In der Kontrollgruppe traten 
nur bei 2,2 % Mehrlingsgeburten auf. Das Gestationsalter lag bei 38,3 ± 3,6 Wochen für 
Einlinge und bei 35, l ± 3,5 SSW und 30,9 SSW für Zwillinge und Drillinge. Das mitt-
lere Geburtsgewicht für diese drei Gruppen war 3820 g ± 740 g, 2300 g ± 640 g und 
1490 g ± 520 g. Weder Gestationsalter noch Geburtsgewicht waren signifikant unter-
schiedlich zum Kontrollkollektiv. Müner aus der ICS l-Kohorte waren mehr als 2 Jahre 
älter als solche der Kontrollgruppe (32,9 J. vs. 30, 1 J.). Für die ICSI-Familien zeigte 
sich ein höherer sozialer S tatus. 
Die vorläufige Untersuchung zeigte nur gering unterschiedliche Fehlbildungsraten zwi-
schen den beiden Kohorten. Aufgrund der noch nicht endgü ltig abgeschlossenen Daten-
erfassung wurden zum jetzigen Zeitpunkt bewusst keine tiefergehenden Analysen dieser 
Hauptzielgröße durchgeführt. 
Dis kussion Das ICS I- und das Kontrollkollektiv unterscheiden s ich in wichtigen Basis-
variablen wie u. a. Alter der Murter, sozialer Status und Mehrlingsschwangerschaft deut-
lich. Inwieweit diese einen Einfluss auf die Fehlbildungsrate nach ICSl haben können, 
wird durch die Endauswertung im Juni 01 geklärt werden. 
Analyse multizentrischer Studien - Parametrische Methoden 
Kaufmann J 
Schering AG Berlin, Diagnoslika-Biometrie 
Multizentrische klinische Studien werden in der pharmazeutischen Forschung sehr häu-
fi g durchgeführt, entsprechend vielfältig wird die Ausweitung dieses Studiendesigns 
kontrovers zwischen den Biometrikern diskutiert. 
Es besteht kein Konsens darüber, ob 
l. die Zentren als feste oder zufällige Effekte zu wäh len s ind 
2. die Wechselwirkungen zwischen den Zentren und Behandlungen in das Auswertungs-
modeU einbezogen werden 
3. und wie ungleiche Stichprobenumfänge in den Zentren bei der Auswertung berück-
s ichtigt werden. 
Verschiedene Auswenungs-Modelle und -Strategien werden vorgeschlagen und Konse-
quenzen für die Interpreta tion der Ergebnisse diskutiert. 
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Identifizierung von responi:ler und non-responder 
in klinischen Studien - 'Anwendung von Bump Hunting 
Kehl V, Ulm K 
TU München, Institut für Medizinische Statistik und Epidemiologie 
Wir scb.lagen eine Methode vor um in einer kontrollie1ten klinischen Sturue Responder 
und Non-responder zu erkennen. Der Ansatz bas iert auf dem Bump H unting Verfahren 
von Friedman und Fisher (1977). Im ersten Schritt wird ein Cox-PH Modell in einer der 
Behandlungsgruppen (z.B. Placebo) entwickelt, um prognostische Faktoren zu berück-
sichtigen. Dieses Modell wird dann an der zweiten Behandlungsgruppe angewandt. Die 
Martingal-Residuen werden als Zielvariable für die Bump Hunting Analyse verwendet. 
Dabei werden anband der Faktoren zwei „bumps" definiert, d. h. Patientengruppen, mit 
weitgehend positiven bzw. negativen Werten der Residuen. Diese sind dann rue „Re-
sponder" und „Non-responder." 
Die vorgeschlagene Methode wurde in einer kontrollierten klinischen Studie mit ca. 
1200 Patienten erprobt, in welcher die Veruro- und die Placebogruppe nahezu identische 
Überlebensraten hatten. Mit den vorgeschlagenen Ve1fahren konnte zwei „bumps" identi-
fiziert werden. Ein „bump" mit Patienten mit positiven Martingal-Residuen (die Non-
responder, n = 115), führt zu einer sign ifikant niedrigeren Überlebensrate (p = .01 J) in 
der Verumgruppe im Vergleich zur entsprechenden Placebogruppe. Ein zweiter „bump" 
von Patienten negativen Werten (die Responders, n = 89), hat unter Verum signifikant 
höhere Überlebensraten (p = .024). 
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Schätzung des Anteils wiederholt indizierter Regionen 
bei einem routinemäßigen Monitoring 
in einem epidemiologischen Krebsregister 
Kieschke J , Rohde M 
Registerstelle des Epidemiologischen Krebsregisters Niedersachsen 
Ziel Ein routinemäßiges Monitoring zur Erkennung potentieller Risikoregionen wird in 
epidemiologischen Krebsregistern kaum praktiziett, vor allem, weil ein hoher Antei l 
falsch positiver Resultate erwartet wird. Um dies zu vermeiden, schlugen wir eine stu-
fenweise Monitoringkonzeption vor [l], in der mit der Konstanzmetbode [2) Risikoregio-
nen indizie1t werden, deren weitere Fallentwicklung prospektiv einer Post-Alarm-Ana-
lyse unterzogen werden sollen. Das Monitoring kann mittels einer „sentinel disease" 
auch zur Beobachtung von Versorgungsfragen dienen (z. B. invasive Cervix-Carcinome 
und Früherkennung). Der Beitrag versucht, den Anteil in Folgejahren wiederholt indi-
zie1ter Regionen abzuschätzen. 
Methode Angaben der Todesursachsenstatistik des Stat. Landesamtes Niedersachsen 
der Jahre 1990-1997 für die Diagnosen ICD 151 (m + w), 163 (m + w), 172 (m + w), 
179, 180, 182 und 186 wurden in 4 Zeitfenster müje 5 jährlkhen Perioden (von 1990-94 
bis 1993-97) auf ihren Durchschnittsrang auf Kreisebene nacb der Konstanzmethode hin 
getestet. Bei 47 Kreisen ergaben sich so J 880 räumlich-zeitliche Monüoringeinheiten. 
Die Konstanzmetbode impliziert die Unterteilung des Beobachtungszeitraums in Teilpe-
rioden, die Wahl der geografischen Auflösung, die Rangzuordnung zur untersuchten Maß-
zahl (hier SMR) und die Berechnung des Du rchschn ittrangs. Die Berechnungen zum Mo-
nitoring wurden mit dem epidemiologischen Informationssystem CARESS durchgeführt. 
Ergebnisse Insgesamt wurden 110 Monitoringeinheiten (5,9 % ) als auffäfüg beschrie-
ben, am häufigsten die ICD 163m (n = 20). Von 27 indizie1ten Monitoringeinheiten des 
ersten Monitoringjahrganges wurden im Folgejahr 15 erneut indiziert, im 2. Jahrgang 
waren es 15 von 25 und im 3. Jahrgang 21 von 26. Regional betraf dasselbe Mooitoring 
(ICD und Geschlecht) insgesamt 59 Gebiete, wobei 8 Gebiete in allen 4 Teilperioden 
auffällig waren, 6 in 3 Teilperioden, 15 in 2 Teilperioden und 30 in l Teilperiode (wobei 
es sich immer um aufeinanderfolgende Jahre handelte). 
Diskussion Mit der Konstanzmetbode können potentiell auffiillige Regionen indiziert 
werden. Von 110 indizie1ten Monitoringeinheiten waren 30 nur in einer Teilperiode auf-
fällig, so dass eine Post-Alarm-Analyse wohl keine Bestätigung erbringen dürfte. Ande-
rerseits gehörten 50 indizierte Monitoringeinheiten zu 14 Gebieten, die in mindestens 3 
der 4 Monitoringjahrgänge wiederholt indiziert wurden. Bei allein 3 dieser Fälle han-
delte es sich um die ICD L63 m (Pleura) und waren die Regionen Industriestandorte 
oder Einzugsgebiete von Werften, so dass eine Asbestbelastung plausibel erscheint. Die 
Ergebnisse sprechen dafür, dass bei einem routinemäßigen Monitoring ein Großteil der 
indizierten Regionen wiederholt indiziert wird, was den Abklärungsbedarf indizierter 
Regionen deutlich ven"ingem dürfte. 
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Kontrolle des Signifikanzniveaus 
bei verblindeter Fallzahlanpassung 
Kieser M, Friede T 
Dr. Willmar Schwabe Arzneimittel, Karlsruhe, und Universität Heidelberg, 
Institut für Medizinische Biometrie und Informatik 
In der Planungsphase klin ischer Studien besteht sehr M ufig Unsicherheit über die An-
nahmen, die der Fallzahlberechnung zugrunde l iegen. Deshalb sind Designs wlinschens-
wert, die eine Überprüfung dieser Annahmen und eine eventuelle Adaption des ur-
sprüngl ich vorgesehenen Stichprobenumfanges im Studienverlauf erlauben. Prinzipiell 
lassen sich dabei Designs mit Zwischenauswertungen von so genannten sample size 
reviews unterscheiden. Im Rahmen von Zwischen-auswertungen werden die Behand-
lungsgruppenunterschiede geschätzt und Hypothesentests durchgeführt. Demgegenüber 
besteht der ausschließliche Zweck eines sample size reviews darin, auf der Basis einer 
internen Pilotstudie Nuisance-Parameter zu schätzen, deren Größe Eintluss auf die not-
wendige Fallzahl hat. Von regulatorischer Seite sind hierbei die Aspekte der Beibehal-
tung der Verblindung und der Kontrolle der Wahrscheinlichkeit eines Fehlers 1. Art von 
Interesse. Es gibt eine Reihe von Vorschlägen zur Fallzahladaption, die aber zumindest 
einem dieser beiden Anforderungen nicht genügen oder aufgrund anderweitiger Defizite 
ungeeignet sind. 
Im Vortrag werden Methoden zur verblindeten Fallzahlanpassung für verschiedene De-
sign-Situationen und Skalierungsniveaus der Zielgröße vorgestellt. Es wird gezeigt, wie 
sich für diese Verfahren die tatsächliche Wahrscheinlichkeit eines Feh lers 1. Art berech-
nen und damit das Signifikanzniveau kontrollieren lässt. Die Anwendung der Methoden 
wird an Beispielen aus der klinischen Praxis illustriert. 
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Einbindung eines Praxisinformationssystems als 
nephrologisches Abteilungssystem in eine Klinikumgebung 
Kleinoeder T, Schettler V, Rienhoff 0 , Müller GA 
Universität Göttingen, Abteilung Nephrologie und Rheumatologie 
In der Abteilung Nephrologie und Rheumatolog ie werdeo pro Jahr mehr a ls 10.000 
Dialysen durchgeführt. Darüber hinaus wird eine große Zahl von präterminal nierenin-
suffizienten und transplantierten Patienten betreut. Die in diesem Behandlungsprozess 
notwendigen klinischen Informationen sind sehr spezialisie11. Ähnlich wie bei intensiv-
medizinischen Krankenakten sind einzelne Daten langfristig relevant - andere jedoch 
nur während der Behandlungsepisode. Fi.ir den Bereich Nephrologie sind ausgereifte 
Standardsoftwareprodukte für Dialysepraxen auf dem Markt verfügbar. 
Im Universitätsklinikum Göttingen löste eine Projektgruppe die Einbindung eines ent-
sprechenden Praxissystems in die web-basie1te klinische Kommunikation. Dabei wurden 
der Einfluss auf die k linischen Arbeitsabläufe, die notwendige Entwicklungsarbeit sowie 
die Kommmunikationsanforderungen mit anderen System berücksichtigt. 
Die Installation erfolgte 2000 auf den klinischen Arbeitsplätzen der Nephrologie unter 
Berücksichtigung des klinikumsweiten Konzeptes einer web-orientierten Kommunikation 
auf der Basis einer Client-Server Architektur. 
Ein HL7 Modul wurde ge meinsam mit drei weiteren Kliniken entwickelt und implemen-
tie1t. Darin werden folgende Kommunikationsbeziehungen unterstützt: ADT-Daten (rea-
lisiert), Befunddaten (realisiett), Leistungsdaten zum Krankenhausinformationssystem 
(II. Quartal 200 l ), Diagnosen/Prozeduren (II. Qurutal 200 1) und klinikweiter Versand 
von Dialyse-Befunden (ill. Quartal 2001). 
Seit einem Jahr ist das System im Routineeinsatz. Die Evaluation der Einbindung er-
folgte über Benutzerbefragungen, diese ergaben, dass das System wegen seiner einheidi-
cben Oberfläche fü r die verschiedenen Arbeitsprozesse sowie die enge Anbindung an 
die klinischen Abläufe geschätzt wird. Das System liefert zeitnah die nötigen Informatio-
nen für d ie jetzt beginnende Umsetzung eines umfassenden Qualitätsmanagements in der 
Abteilung. 
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Zur Erklärung von Heterogenität in der Meta-Analyse 
Knapp G, Hartung J 
Universität Dortmund, Fachbereich Statistik 
Die statistische Synthese der numerischen Ergebnisse verschiedener Studien erfolgt im 
random-effects Model l der Meta-Analyse, falls Heterogenität vorliegt. Eine Schwäche 
der Analyse im traditionellen Ansatz (,frequentist approach ') liegt darin, dass die Varia-
bilität des Schätzers für den Heterogenitätsparameter nicht berücksichtigt wird. 
Lediglich in den Arbeiten von Hardy und Thompson (1996) sowie Biggerstaff und 
Tweedie ( l 997) existieren Vorschläge zur Konstruktion von Konfidenzintervallen für den 
Heterogenitätsparameter, die jedoch nicht bezüglich ihrer Güte, z.. B. ihrem Konfidenzni-
veau und ihrer durchschnittl iche Länge, bisher beurteilt worden sind. Basierend auf einer 
quadratischen Form in den studienspezifischen Effektschätzern, vgl. Hartung und Knapp 
(2001), wird ein neues Konfidenzintervall für den Heterogenitätsparameter vorgeschlagen 
und die Eigenschaften dieses Intervalls diskutiert. 
Darüber hinaus ist die Erklärung der Heterogenität anhand studienspezifischer Kovari-
ablen von Bedeutung. Es wird die Analyse in dieser Metaregression betrachtet, vgl. 
Thompson und Sharp (1999), und eine Erweitemog der bisherigen Methoden vorgestellt. 
Anhand von realen Beispielen und Simulationsstudien werden die verschiedenen Metho-
den illustriert und verglichen. 
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Konsistenzprüfung, wenn nur eine pivotale Studie 
durchgeführt werden soll 
Koch A, Röhmel J 
Bundesinstitut für Arzneimittel und Medizinprodukte, Bonn 
Voraussetzung für die Zulassung neuer Arzneimittel ist in aller Regel der Nachweis der 
Wrrksamkeit und Unbedenklichkeit in zwei randomisieiten klinischen Studien. Diese 
„Zwei-Studien-Regel" findet sich, auch aus erkenntnistheoretischen Überlegungen be-
gründet, in Veröffentlichungen der FDA [5]. Lesenswe1t ist auch die Arbeit von Högel 
et al. [3]. Kernpunkt der Argumentation ist die prinzipielle Notwendigkeit der unabhän-
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gigen Replikation von experimentellen Ergebnissen. Das FDA-Papier räumt auch ein, 
dass die ständige Weiterentwicklung der Methodik klinischer Studien dazu führt, dass 
die Studienergebnisse zuverlässiger und besser verallgemeinerbar werden und unter be-
stimmten Bedingungen eine Studie zur Zulassung ausreichen könnte. Kriterien hierfür 
finden sieb auch in einem neuen Points to Consider-Dokument des CPMP [ 1). 
Die „Zwei-Studien-Regel" ist häufig kritisiert worden und es stellt sich generelJ die Fra-
ge, ob man noch von einer unabhängigen Replikation sprechen kann, wenn, wie heute 
üblich, Studie und Replikation gleichzeitig durchgeführt werden und folglich die 
Übergänge zwischen zwei unabhängigen Studien (z. B. in unterschiedlichen Regionen) 
und einer globalen Studie verschwimmen. 
Eine Reihe von ad-hoc Regeln und methodischen Ansätzen sind vorgeschlagen worden, 
wie eine interne Replikation im Rahmen einer multizcntrischen klinischen Studie be-
werkstelligt werden könnte [2; 4]. Im Rahmen einer Simulationsstudie wird untersucht, 
unter welchen Bedingungen diese Ansätze zum Zeitpunkt der Srudienplanung und nicht 
nur im Rahmen einer post-hoc-Bewertung „guter Ergebnisse" als Ersatz für die üblicher-
weise zu planenden zwei pivotalen Studien in Frage kommen. 
Anhand von Beispielen wird aufgezeigt, dass die Replikation eines Studienergebnisses 
mehr als die BereitstelJung eines weiteren signifikanten Ergebnisses leistet und letztlich 
einer noch zu definierenden Konsistenz der Studien- oder Teilstudienergebnisse eine grö-
ßere Bedeutung zugemessen werden muss. 
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Psychometrische Analyse der Reliabilität von Meßinstrumenten 
mit multiplen Indikatoren 
Kohlmann T 
Universität zu Lübeck, Institut für Sozialmedizin 
Mehrere beobachtete (= multiple) Indikatoren werden bei der Messung patientenbezoge-
ner Merkmale aber auch bei der Bildung klinischer Scores häufig verwendet, um ver-
schiedene Aspekte eines zu messenden Konstrukts angemessen abzubilden und die Re-
liabilität der Messung zu erhöhen. Bei den Indikatoren kann es sich dabei u. a. um die 
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in einer Fragebatterie enthaltenen Items eines Fragebogens oder um die in einem klini-
schen Score erfassten Krankheitsmerkmale handeln. Mit psychometrischen Modellen ist 
es möglich, die Verwendung multipler Indikatoren statistisch zu begründen und gleich-
zeitig deren Reliabilität zu untersuchen. 
Im vorliegenden Beitrag wird die Analyse der Reliabilität auf der Grundlage der beiden 
wichtigsten psychometrischen Ansätze, der klassischen Testtheorie ( 1) und der ltem-Re-
sponse-Modelle (2) vergleichend dargestellt. Ausgebend vom Messfehler-Konzept der 
Reliabilität wird gezeigt, wie äquivalente Messungen zur Schätzung der Reliabilität her-
angezogen werden können und Informationen über die Reliabili tät der einzelnen Indika-
toren und des aus diesen Indikatoren gebildeten Scores liefern. Neben traditionellen 
Parametern (z. B. „Cronbachs Alpha") können entsprechende Maßzahlen aus exploratori-
schen und konfim1atorischen Varianten der Faktorenanalyse gewonnen werden. Auch in 
den alternativ zur Faktorenanalyse anwendbaren ltem-Response-Modellen (z. B. dem 
sog. ,.Rasch-Modell") können den üblichen Parametern analoge Reliabilitätskoeffizienten 
berechnet werden. Diese unterscheiden sich jedoch in wesentlichen Punkten von den 
herkömmlichen Konzepten, so etwa in der Abhängigkeit vom Wertebereich der gemesse-
nen Größe (3). 
Die vergleichende Darstellung erfolgt anhand von Beispielen aus der Messung der Funk-
tionskapazität von Patienten mit muskulo-skelettalen Erkrankungen. Dabei werden so-
wohl Selbstbeurteilungsskalen als auch klinische Scores einbezogen. Auf der Grundlage 
der Ergebnis e werden Möglichkeiten und Grenzen der ReliabilitätSbestimmung mit psy-
chometrischen Modellen diskutiert und die anwendungspraklischen Konsequenzen für 
klini ehe und epidemiologische Studien beschrieben. 
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Indexmessung gesundheitsbezogener Lebensqualität: 
Eine messtheoretische Analyse möglicher Indexmodelle 
Konerding U 
Universität zu Köln, Institut für Gesundheitsökonomie und Klinische Epidemiologie 
Viele gesundheitSökonomische Analysen zielen darauf ab, die Kosten medizinischer Io-
tcrventionen mit der Wirkung auf ilie Lebensqualität der Patienten in Beziehung zu set-
zen. Lebensqualität wird dabei meist als eine Bewertung von Gesundheitszuständen aus 
der Sicht des durchschnittlichen potentiellen Benutzers des GesundheitSsystems verstan-
den. Der beste Weg, Lebensqualität in diesem Sinne zu messen, ist die Methode der 
Indexmessung. Ein voUständ.iges Indexmessinstrument besteht aus 
1. einem KJassifikationssystem mit mehreren gesundhcitsrelevanten Attributen, wie 
„Schmerz", „Beweglichkeit" oder „emotionale Befindlichkeit", und 
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2. einer Bewenungsfunktion, die jedem innerhalb des Klassifikationssystcms unter-
scheidbaren Gesundheitszustand einen Wen zuordnet. 
Dieser Wen ist der Lebensqualitätsindex. Er sollte die durchschnittliche Bewertung des 
jeweiligen Gesundheitszustandes widerspiegeln. Üblicherweise wird Indexmessung ge-
sundheitsbezogener Lebensqualität über Fragebogen, wie etwa den EuroQol (Brooks & 
the EuroQol Group, 1996), durchgeführt. 
Schon bei Klassifikationssystemen mit nur wenigen Attributen kann die Menge der un-
terscheidbaren Gesundheitszustände sehr groß sein. Es ist deshalb meist zu a ufwändig, 
die Bewertungen für alle unterscheidbaren Gesundheitszustände durch Befragung zu be-
stimmen. Die Bewert.ungen können dann aber mit Hilfe eines theoretischen M odell be-
stimmt werden, in dem die Bewertungen der unterscheidbaren Gesundheitszustände auf 
Bewertungen einzelner Merkmale dieser Zustände zurückgeführt werden (Ind exmodell). 
Mjt Hil fe eines solchen Modells können im ersten Schritt die Bewertungen für die mo-
dell-relevanten Merkmale auf der Grundlage der Bewertungen einiger ausgewählter un-
terscheidbarer Gesundheitszustände geschätzt und im zweiten Schritt die Bewertungen 
für aJle unterscheidbaren Gesundheitszustände berechnet (s. u. a. Bussehbach et al., 
1999; Dolan, 1997). 
Zurzeit werden zu diesem Zweck einige mathematisch sehr verschiedene Modelle ver-
wendet. Dabei ist noch weitgehend unklar, welche Modelle aus welchen Gründen am 
sinnvollsten sind. l m Vortrag werden die verschiedenen Modellformen aus messtheoreti-
scher Sicht diskutiert. Es wird gezeigt, dass ein großer Teil der Modelle, die bisher als 
mögliche Indexmodelle diskutiert und zum Teil auch schon angewendet worden sind, 
empirisch bedeutungslose Ergebnisse liefern. Bewertungsfunktionen, die mit Hilfe dieser 
Modell bestimmt werden, beruhen auf völlig willkürlichen zufälligen Setzungen. Die 
Klas e der Modelle, die empirisch bedeutsame Bewertungsfunktionen liefern, wird defi-
niert. 
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Erfahrungen beim Einsatz von Palm-PDAs 
in einer klinischen Studie 
Koop A, Matesic R, Mösges R 
Universität zu Köln, Institut für Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiologie 
Bei einer nasalen Provokations-Studie (randornisiert, Cross-Over) wurde ein am Markt 
eingeführtes Antiallcrgikum gegen Placebo auf eine lndikationserweiterung bei Heu-
schnupfen getestet. Neben den durchgeführten medizinischen Untersuchungen an den 
Studien-Probanden gaben diese ihre subjektiven Beschwerden an vier Untersuchungsta-
gen in ein Tagcbuchprogramm auf Palm-Computer ein. Erkenntnisse aus dem Umgang 
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der Nutzer mit dem Programm am ersten Untersuchungstag wurden zur Verbesserung 
der Software eingesetzt. Die 12 beteiligten Probanden hatten dje Aufgabe, nach der 
Allergengabe über 4,5 Stunden hinweg alle 15 Minuten ihre aktuellen Beschwerden zu 
registrieren. Sie lieferten insgesamt 903 Datensätze bestehend aus fünf Fragen, also 
4515 Datenwene ab. Betrachtet wurde der zeitliche Verlauf der Beschwerden unter Pla-
cebo und unter Verum. Die Probanden hatten keine Probleme mit dem Tagebuchpro-
gramm oder den mobilen Geräten. Es wurden weniger als fünf Minuten pro Proband für 
die Schulung im Umgang mit der Software und dem Gerät benötigt. Der Effekt einer 
Erinnerungsfunktion durch einen Timer des Palm-PDAs (Personal Digital Assistant) im 
Vergleich zur mitgeteilten Anweisung, die Daten alle J 5 Minuten einzugeben, konnte 
deutlich nachgewiesen werden. Femer wurde gezeigt, dass der Einsatz von Handheld-
Computern bei dieser Studie eine Erhöhung der Datenqualität und eine erhebliche Be-
schleunjgung der Durchführung der Studie zur Folge hatte. 
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Teilnahmebereitschaft an nachgehenden Untersuchungen 
und individuelle Gefährdung -
Das Beispiel der ehemaligen Wismut-Beschäftigten 
Koppisch D, Otten H 
Hauptverband der gewerblichen Berufsgenossenschaften, Sankt Augustin 
In der DDR wurde von 1946 bis 1990 in großem Umfang Uran abgebaut. Die schlech-
ten Arbeitsbedingungen, die besonders in den ersten Nachkriegsjahren hen-schlen, führ-
ten zu einer hohen Staub- und Strahlenbelastung der Bergarbeiter (Lehmann et al. 1998, 
Bauer 2000). Das dadurch erhöhte Risiko, an Silikose oder an Lungenkrebs zu erkran-
ken, war Anlass für die Berufsgenossenschaften, den ehemaligen Wismut-Beschäftigten 
nachgehende arbeitsmeruzinische Untersuchungen anzubieten (Octen et al. 1999). 
Das Untersuchungsprogramm startete 1993 mit e inem lnformationsschreiben an alle ehe-
maligen Wismut-Beschäftigten, von denen eine aktuelle Adresse bekannt war. Zu Beginn 
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bekundeten ca. 80.000 Personen ihr Interesse an einer Teilnahme an den Untersuchun-
gen. Von diesen haben inzwischen jedoch ca. 27.000 Personen erklärt, dass sie keine 
weitere Teilnahme wi.inschen. 
Anhand der Merkmale „Beginn der Beschäftigung bei der Wismut", „Dauer der Beschäf-
tigung bei der Wismut", „Alter", „Zeit seit dem Ausscheiden aus der Wismut", „Ge-
schlecht" sowie weiterer Variablen, die die Art der Tätigkeit bei der Wismut und die 
Morbidität der Personen klassifizieren, werden Gruppen mit besonders hohem bzw. be-
sonders niedrigem Interesse an einer weiteren Teilnahme abgegrenzt. Inzwischen liegt 
für alle Personen, die ihr Interesse am Untersuchungsprogramm geäußert hatten, eine 
individuelle Abschätzung der Strah lenbelastung vor. Es kann daher i.iberpriift werden, 
wie hoch die Strahlenbelastung in den abgegrenzten Gruppen ist und ob ein hohes Er-
krankungsrisiko mit einer hohen Teilnahmebereitschaft korreliert. 
Die Auswertung zeigt., dass die Teilnahmebereitschaft in Gruppen mit einer geringen 
Strahlenbelastung höher ist als in hoch belasteten Gruppen. Als Anwendung der Ergeb-
nisse wird eine gezielte Kommunikationsstrategie für Gruppen mit hohem Risiko, aber 
geringer Teilnahmebereitschaft diskutiert. 
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Automatische Fallzahlsteuerung - eine Alternative 
Kreß R, Müller HH, Schäfer H 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Biometrie und Epidemiologie 
Bei Zwischenauswertungen in Langzeitstudien stellt sich häufig bei der Schätzung des 
Effektes delta heraus, dass dje urspri.inglich geplante Fallzahl erhöht werden muss, um 
die gewünschte Power einzuhalten. Ist der wahre Effekt delta hingegen größer als erwar-
tet, so können durch Beri.icksichtigung des Effektschätzers Studien verki.int und Patien-
ten verschont werden. 
Um in Abhängigkeit des Effektschätzers die Fallzahl nachzujustieren hat Fisher ein Prin-
zip vorgeschlagen ( 1 ). Basjerend auf diesem Prinzip haben Shen und Fisher einen Allgo-
rithmus präsentiert, der es erlaubt, bei Zwischenauswertungen automatisch die FaJlzahl 
zu korrigieren (3). Allerdjngs erlaubt diese Methode das Testen der Nullhypothese erst 
am Ende der Studie. 
Ein allgemeineres Prinzip wurde von Müller und Schäfer vorgeschlagen (2). Dieses Prin-
zip erlaubt vielfältigere Design-Änderungen und ermöglicht einen Allgorithmus, der Ent-
scheidungen über die Nullhypothese auch bei Zwischenauswertungen vorsieht. 
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Eine solche Methode soll präsentiert und mit der von Shen und Fi sher insbesondere 
hinsichtlich Power und Fallzahl verglichen werden. 
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Die erektile Dysfunktion (ED) in Abhängigkeit 
von der sozialen Schicht 
Kreutzer N, Braun M, Sommer F, Engelmann U 
Universität zu Köln, Klinik und Poliklinik für Urologie 
Einleitung Bei der erektilen Dysfunktion g ibt es wie bei anderen Erkrankungen poten-
tielle Risikofaktoren. ln Studien konnte festgestellt werden, dass die unteren sozialen 
Schjchten ein geringeres Gesundheitsbewusstsein haben und sieb melu dieser Risikofak-
toren aussetzen bzw. vermehrt diesen Risikofaktoren ausgesetzt werden. Ziel unserer 
Untersuchung war es herauszufinden, ob auch bei der Prävalenz eine Abhängigkeit von 
der sozialen Schicht, hier festgelegt durch das Einkommen, besteht. 
Material und Methode Bei der Kölner epidemiologischen Studie zum Thema .. Sex 
und Alter" wurden insgesamt 8000 Männer im Alter zwischen 30 und 80 Jahren zum 
Thema Alter und Sexualität befragt. 3719 Fragebögen waren im Hinblick auf das Ver-
hältnis von Haushaltseinkommen und Vorhandensein einer ED auswertbar. 
Ergebnisse Die Befragten wurden in zwei Einkommensgruppen ( < 3000 DM/Monat 
[Gruppe 1, n = l 326J bzw. > 3000 DM/Monat L Gruppe 2, n = 2393)) geteilt. 
Insgesamt linen 706 ( 19 %) unter einer ED. In Gruppe 1 gaben 344 (25,9%) Befragte 
an, unter einer ED zu leiden. In Gruppe 2 gaben 362 ( 15,1 %) Männer an, Beschwerden 
im Sinne einer ED zu haben. Die beschriebenen Unterschiede waren hochsignifikant 
(p < 0,0001 ). 
Auch bei der speziellen Analyse der Gruppe der 50- bis 69-jährigen fand sich eine 
signifikam höhere Prävalenz der ED in der einkommensschwächeren Gruppe 
(p < 0,0001 ). 
Schlussfolgerung Mit der vorliegenden Analyse konnte gezeigt werden, dass Männer 
der niedrigen Einkommensschichten vermehrt unter einer ED leiden. 
Zu diskutieren ist, inwieweit diese Ergebnisse auf das stärkere Gesundhe ilsbewußtsein 
der Besserverd ienenden zurlickzuführen ist oder ob hier auch andere psychosoziale Fak-
toren eine Rolle spielen. 
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Mobile wireless Client-Server Systeme 
für die medizinische Signal- und Bildanalyse 
Kroll M, Lipinski HG, Grönemeyer DHW 
Fachhochschule Dortmund, Bereich Medizinische Informatik 
Einleitung Der derzeit stark wachsende Markt von mobilen Kleinstcomputern wie 
z. B. Personal Digital Assistants (PDA) eröffnet medizinischen Anwendungen zukunfts-
weisende Perspektiven. Zu diesen Anwendungen z~i hlen die Verarbeitung von textuellen 
Informationen wie Patientenakten aber auch grundlegende Anwendungen im Bereich der 
Signal- und Bildanalyse. 
Methoden Da bisherige Anwendungen primär Lösungen für die Verarbeitung von text-
basierten Informationen zur Verfügung stellen soll im Folgenden ein System diskutiert 
werden, das Verfahren der Signal- und Bildanalyse zur Verfügung stellt. Da es dert.eit 
unzählige Hersteller von PDAs gibt, d ie eigene Software Entwicklungs Kits für ihre 
Geräte zur Verfügung stellen, wurde zur Erstellung des wireless Client-Server Systems 
die neue Java 2 Micro Edition Technologie verwendet um Plattformunabhängigkeit zu 
gewährleisten. 
E rgebnisse Durch dje Verwendung von Java Technologie entstand ein System, dass es 
ermöglicht Biosignale wie z. B. EKG und EEG sowie medizinisches Bildmaterial auf 
dem mobilen Gerät zu analysieren ohne für nur eine einzige Hardware Plaufonn zu ent-
wickeln. Das resultierende Java System kann auf jedem Computersystem, das eine Java 
Laufzeitumgebung zur Verfügung stellt, ausgeführt werden. 
Diskussion Es ist zwar ein ständiger Anstieg der Rechenleistung auf PDAs zu beob-
achten, allerdings ist diese Rechenleistung verglichen mit Desktopsysteme relativ gering. 
Unter diesen Umständen wurden drahtlosen Übertragungstechnologien eingesetzt um 
Analysen an Serversysteme zu delegieren, die nach Verarbeitung auf dem PDA Client 
visualisiert werden können. 
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Permutationstests zum Vergleich der Homogenität 
von Elektrophoresespuren anhand von Korrelationskoeffizienten 
Kropf S, Smalla K 
Universität Leipzig, Koordinierungszentrum für Klinische Studien 
Die vorgestellten Tests entstanden im Zusammenhang von Untersuchungen zur Wurzel-
besiedlung von Pflanzen mü Mikroorganismen, könnten aber ganz analog im medizini-
schen Kontext angewendet werden, z. B. zum Vergleich der Dannflora zwischen Patien-
ten unterschiedlicher Gruppen. 
Ausgangspunkt sind DNA-Proben von mehreren Stichprobenelementen aus mindestens 
zwei verschiedenen Gruppen. Die direkte Verwendung der DNA-Proben hat den Vorteil, 
dass zeicauf\vendige und teilweise auch selektive Kullivierungsmethoden vennieden wer-
den können. Fragmente der l6S rDNA werden aus den DNA-Proben minels PCR-Tech-
niken amplifiziert und in denaturierenden Gradientengelelektrophoresen (DGGE) un-
tersucht. Die erhaltenen DGGE Muster sind ein Fingerabdruck der dominanten 
Bakterienpopulationen. Die Muster werden mit kommerziellen Gelanalyseprogrammen 
bearbeitet (Himcrgrundabzug, Korrektur von Laufstreckenabweichungen anhand definier-
ter Standard-Muster, Quantifizierung), in Datenbanken abgelegt und verglichen. Für den 
paaiweisen Verg leich von zwei Densitogrammen wird dabei von dieser Standardsoftware 
das Pearson-Korrelationsmaß angeboten. 
Gesucht war zunächst ein Test, der nachweist, dass die Gelspuren von Stichprobenele-
menten aus zwei unterschiedlichen Gruppen einander unähnlicher sind als die von Stich-
probenelementen der gleichen Gruppe. Hierzu wurde ein Pennutationstest emwickelt, 
der ähnlich einem Vorschlag von Aittokallio et aJ. (2000) arbeitet. Dieser Test benutzt 
als Teststatistik den Mittelwert der Innergruppen-Korrelationskoeffizienten und verg leicht 
diesen Wert mit den bei zufälligen Austauschen der Stichprobenelememe zwischen den 
Gruppen entstehenden Werten. 
Erweiterungen betJeffen paarweise Vergleiche bei mehr als zwei Gruppen und die Be-
rücksichtigung eines Blockfaktors. Im letzteren FaJJ wird, ähnlich wie bei den Testvor-
schlägen von Schumacher und Frisch ( J 997), die Permutation jewei ls nur innerhalb der 
Blöcke durchgeführt. 
Die Tests liegen als SAS-Programme vor. Erste Analysen mit Proben sehr unterschiedli-
cher Herkunft zeigten schon bei sehr kleinen Stichprobenumfängen signifikante Differen-
zen. Weitere Arbeiten mit Proben unter natürlich varijenen Bedingungen sollen jetzt 
Hinweise geben, welche Abweichungen als relevant anzusehen sind. Dabei darf nicht 
übersehen werden, dass der aus den Gelspuren gewonnene Korrelationskoeffizient ein 
Globalmaß darstellt, welches nicht direkt mit der Stärke der physiolog ischen bzw. ökolo-
gischen Konsequenzen verbunden ist. 
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Onco-Workstation: Ein wissensbasiertes Agentensystem 
zur Unterstützung der Therapie und Dokumentation 
in der Onkologie 
Krüger M, Heller B, Mishchenko R, Mantovani L 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiologie 
Mit der Onco-Workstation wird ein modulares, wissensbasiertes Agentensystem zur Un-
terstützung von Klinikern und niedergelassenen Fachonkologen bei der Therapie von 
malignen Tumoren und Dokumentation des Therapieablauf von Studienpatienten vorge-
stellt. Der Funktionsumfang der Onco-Workstation beinhaltet die Studienprotokoll-Einga-
be, die Studienprotokoll-Auswahl, die Therapieplanung und die Verwaltung der Studien-
patientendaten sowie die standardisierte Aufbereitung von Srudienprotokollen. Die 
modulare Architektur der Onco-Workstation ermöglicht eine genaue Anpassung der 
Funktionalitäten an die speziellen Anforderungen der einzelnen Nutzergruppen. Die Lö-
sung der Aufgaben und die Bereitstellung der einzelnen Funktionen werden von einzel-
nen Agenten (Applikationsagenten) übernommen, die über XML-basierte Protokolle un-
tereinander und mü untergeordneten Agenten (Serviceagenten) kommunizieren. 
Die Eingabe der Studienprotokolle wird mit Hilfe des hierfür zuständigen Applikations-
agenten unter Verwendung dynamischer Formulare und individueller Autorisien111g der 
Protokolle durch den Anwender (z.B . Studienleiter) vorgenommen. Zur Identifizierung 
potentiell geeigneter Studienprotokolle verwendet ein weiterer Applikationsagent fallba-
sierte Strategien. Für die Identifikation werden Patientendaten und die Diagnose herange-
zogen. Die Planung von der Therapien und die Erstellung individueller Therapiepläne 
wird von einem regelbasierten Planungsagenten übernommen. 
Das von den einzelnen Applikationsagenten benötigte Wissen wird durch Serviceagenten 
bereitgestellt. Die Serviceagenten operieren auf einer gemeinsamen XML-basierten Wis-
sensbasis, welche strategisches Wissen über den Verwendungszweck des Applikations-
wissens bereitstell t. Oie modulare, agentenbasierte Architektur ermöglicht ein verteiltes 
Arbeiten (Client/Server), so dass mehrere Anwender in e iner Klinik oder Praxis auf den 
gleichen Daten- bzw. Wissensbeständen arbeiten können. 
Ziel dieser Arbeil ist die Präsentation der Ergebnisse aus der Enlwicklung eines modula-
ren agentenbasierten Ansatz für eine flexible Handhabung bei der rechnerbasierten Un-
terstützung des Therapieablaufs und der Dokumentation. Insbesondere wird auf die Mög-
lichkeiten und Vorteile bei der Verwendung von XML zum Aufbau von Wissensba en 
und für die Kommunikation der Agenten im Bereich multizentrischer klinischer Studien 
eingegangen. 
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Akkreditierung diagnostischer Referenzzentren 
Krummenauer F 
Universität Mainz, Koordinierungszentrum für Klinische Studien 
In vielen Therapiestudien werden zur Bewertung des Therapieerfolge diagnostische Ver-
fahren von begrenzter Reliabilität oder merklicher Anwenderabhängigkeit eingesetzt, et-
wa wenn anhand von Röntgenaufnahmen der Erfolg eines HNO-Eingriffes festgemacht 
werden soll. In kontrollierten multizentrischen Studien bedeutet dies oft den Einbezug 
eine ausgewiesenen Referenzzentrums. Im Sinne einer Qualitätssicherung sollten diese 
Zentren aber zuvor entsprechend ak.kredjtiert sein, wie es auch für Referenzlabors gefor-
dert wird (BSI , 1987). 
Für den Fall einer kategorialen Befundung sollen ein dazu adäquates Studiendesign und 
eine Möglichkeit der Auswertung präsentiert werden: Dem zu akkreditierenden Zentrum 
oder Befunder werden k etablierte Referenzzentren oder Bcfunder gegenüber gestell t; ein 
Testdatensatz von n Aufnahmen wird dann von allen k + 1 Beteiligten unabhängig von-
einander anhand eines nominalen Merkmales mit C Kategorien befundet. Über verallge-
meinerte kappa-Maße (Krummenauer, 2000) wird dann die globale Übereinstimmung 
unter den etablierten Zentren vergleichen mit der Übere instimmung dieser Gruppe mit 
dem zu akkreditierenden Zentrum. Letzterem wird mithin die „Unsicherheit in den Be-
funden" angerechnet (Williams, 1976), welche die etablierten Zentren schon untereinan-
der zeigen. 
Das Vorgehen wird angewandt auf einen Datensatz der Klinik und Polikl inik für Radio-
logie der Universität Mainz, bei dem eine MRT-basierte Diagnostik des Innenmeniskus 
au[ ihre Untersucher-Abhängigkeit hin anhand der Aufnahmen von n = 75 Patienten mit 
Verdacht auf Kniebinnengelenksschäden untersucht werden soll. Den binären Befunden 
von k = 3 als gleichgradig erfahren anzusehenden Oberärzten werden die eines Assistenz-
arztes gegenüber gestellt, um dje Umsetzbarkeit dieser Vorgehensweise in der klinischen 
Routine bewerten zu können. Trotz einer merklichen Inkompatibilität zwischen den Be-
funden der Oberärzte (kappa= 0.63, 95 %-Konfidenzintervall: 0.51-0. 75) zeigt sich eine 
statistisch signifikante Abgrenzung ihrer Befunde von denen des Assistenzarztes 
(p = 0.02). Bei weitergehender Analyse zeigt sich jedoch, da s einer der Oberärzte sehr 
gut mit dem Assistenzarzt übereinstimmt (kappa = 0.87, 95 %-Kl: 0.83-0.91 ), so dass 
hier eher die Auswahl der Referenzbefunder als die diagnostische Kompetenz des Assi-
stenzarztes hinterfragt werden sollten. 
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Evaluation bildgebender Verfahren 
mittels inter-kategorieller kappas 
Krummenauer F 
Universität Mainz, Koordinierungszentrum für Klinische Studien 
Bei der Ausweitung von Multi-Reader-Studien zur Evaluation bildgebender Vetfahren 
in der Klinischen Medizin wird eine mangelnde Übereinstimmung zwischen parallelen 
(kategorialen) Befunden zumeist auf Unterschiede im Erfahrungsgrad der Befundcr 
oder eine begrenzte Reproduzierbarkeit des eingesetzten lnstruments zurückgeführt. 
Nicht selten ist aber auch dje Diagnosevorschrift als Vorgabe für die Befunder zur Um-
setzung und Interpretation einer Aufnahme in einen Befund eine Ursache begrenzter 
Reliabililät. 
In Erweiterung der bekannten kappa-Maße nach Cohen für die Messung von Befunder-
Übereinslimmungen als Maß instrumenteller Reproduzierbarkeit werden daher intra- und 
inter-kategorielle kappa-Maße zur Evaluation der den Befunden zugrunde liegenden 
Diagnosevorschrift vorgeschlagen, welche eine Modifikation der Diagnosevorschrift zur 
reliableren praktischen Umsetzung gestatten. Diese kappas messen die Trennbarkeit ein-
zelner Befund-Kategorien und bieten eine Rationale zur Zusammenfassung einzelner 
Kategorien auf der Basis bestehender Daten. Ferner kann getestet werden, ob die so 
modifizierte Diagnosevorschrift einen statistisch signifikanten Gewinn an Reproduzier-
barkeit aufweisen kann, der den Verlust an diagnostischer Trennschärfe durch Zusam-
menfassen von Befund-Kategorien rechtfertigt. Beschrieben werden die Konzeption die-
ser kappa-Maße sowie die Ableitung des Signifikanztests zur Bewertung des Effektes 
der Modifikation der Diagnosevorschrift. 
Illustriert wird die Vorgehensweise an einer kürzlich abgeschlossenen Studie der Klinik 
für Radiologie der Universität Mainz zur Befunderabhängigkeit der Detektion subklini-
scher Frakturen im menschlichen Humerus: An 80 präparierten Humeri wurden Ri tzun-
gen als Modell einer subklinischen Frakn1r vorgenommen, die dann mittels Flachdetek-
tor-Radiographie digitalisiert und von fünf parallelen Befundern unabhäng ig e ingeordnet 
wurden in die Kategorien „negativer Befund", „diffuse läsionäre Struktur" „begrenzte 
läsionäre Struktur" und ,.positiver Befund". Für die Befunder ergab sich ein kappa-Maß 
von 0.45 (approximatives 95 %-Konfidenzintervall 0.36-0.55) - als Maß für die Reliabi-
lität der digitalen Radiographie in diesem Kontext mithin ein (zu) geringes Befunder-
Agreement. Durch das Zusammenfassen der intermediären Kategorien „diffus" und „be-
grenzt" zu einer Kategorie „läsionä.re Strnktur" hingegen wächst das globale kappa-Maß 
schon auf 0.69 an (95 %-Konlidenzintervall 0.61 -0.78), wobei sich die kappas signifikant 
unterscheiden (p = 0.012). Dabei muss jedoch kritisch hinterfragt werden, ob dieser for-
male Gewinn an Reproduzierbarke it nicht primär auf eine suboptimale Schulung der pa-
rallelen Befunder zurückgeht und weniger auf eine zu differenzierte Definition der Be-
fundkategorien. 
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Zwischenbericht der KKS-Fachgruppe 
„Aus-, Fort- und Weiterbildung" 
Krummenauer F 
Universität Mainz, Koordinierungszentrum für Klinische· Studien 
Die Koordinierungszentren für Klinische Studien (KKS) betrachten als eine ihrer zentra-
len Aufgabe die Wahrnehmung von Fortbildungsaufgaben in allen Bereichen, welche die 
Planung, Durchführung und Publikation von Studien betreffen. Eine entsprechende im 
Jahr 1999 unter der Leitung von Prof. Dr. H. Schäfer (Marburg) gegründete Fachgruppe 
„Aus-, Fort- und Weiterbildung" der KKS hat diesbezügliche Vorschläge und Richtlinien 
erarbeitet, in welchen Bereichen und in welchem Ausmaß sich die KKS engagieren 
werden. 
Schwerpunkt der von den KKS anzubietenden Fortbildungsmaßnal11nen sind Kurse zur 
Weiterbildung von Prüfärzten, Studienassistenten sowie Leitern der Klinischen Prüfung. 
Das letztgenannte Ziel wurde erstmalig am Uniklinikum Marburg umgesetzt; von dem 
dortigen Ansatz wurden auch die Mindestanforderungen an eine solche Weiterbildungs-
maßnahme abgeleitet Kurse für Prüfärzte werden derzeit in unterschiedlichem zeitlichen 
Umfang angeboten, die Fachgruppe hat kürzlich einen Mindestumfang von 16 Stunden 
Unte1Ticht vorgeschlagen. Für eine Weiterqualifikation zum Studienassistenten wurde 
eine mindestens vier Wochen andauernde theoretische Einführung in die Anforderungen 
in Klinischen Prüfungen gefordert, zuzüglich eines mindestens zwei Wochen andauern-
den Praktikums üblicherweise auf einer Studien durchführenden Station oder Belegbet-
tenabteilung, ggf. je nach komplementärer Vorbildung der Kursteilnehmer auch in einem 
Studiensekretariat. Als Eingangsberufe für diese Weiterqualifikationen werden grundsät:z-
Lich sämtliche pflegetischen und medizinisch-technischen Ausbildungen (MTA etc.) zu-
gelassen, andere Zugangsqualifikationen sind möglich und erwünscht, sofern diese im 
Interesse der Teilnehmer als erfolgsversprechend angesehen werden können und in den 
Kursen hinreichende Kapazitäten bestehen. 
Sämtliche dieser Kursangebote werden unter den KKS modular anerkannt, eine entspre-
chende inhaltliche Harmonisierung hat Ende 1999 im Konsensuspapier der Fachgruppe 
und der KKS-AG Niederschlag gefunden und wird derzeit auf der Basis der bereits 
absolvierten Kurse bzw. deren Modell-Implementierungen aktualisiert. Die Fachgruppe 
begrüßt dabei das gemeinsame Durchführen der Fortbildungen mit externen Partnern 
z.B. aus der Pharma-lndustrie sowie mit Fachgesellschaften. 
Im Vortrag sollen kurz die gemeinsam fixie1ten inhaltlichen Mindestanforderungen für 
diese Kurse, ein entsprechendes Kurs-Zertifizierungsverfahren für solche Angebote, so-
wie die bisher gemachten Erfahrungen auf der Basis von Teilnehmerevaluationen zusam-
men gestellt werden; ferner soll ein Ausblick auf geplante Implementierungen gegeben 
werden. 
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Derzeitige Mitglieder der Fachgruppe: 
Prof. Dr. Th. Hohlfeld (KKS Düsseldorf); Dr. S. Stölben (KKS Freiburg); Dr. B. Schrö-
der (KKS Heidelberg); Dr. B. Hentschel (KKS Leipzig); Dr. J. Hcider (KKS Magde-
burg); PD Dr. F. Krummenauer (KKS Mainz); Dr. H. Prinz (KKS Marburg); Dr. K. 
Mörike (KKS Tübingen) 
Software for Remote Data Entry and Clinical Trials: 
Review of Commercial Solutions and Trends 
Kuchinke W, Eich HP, Ohmann C 
Universität Düsseldorf, Koordinierungszentrum für Klinische Studien 
Due to an increased economic pressure to reduce the costs of clinical trials and the 
encouragement of FDA (Federal Drug Agency) for complete electronic submission of 
clinical trials data, Remote Data Enrry (RDE) and the Internet have become accepted 
methods of choicc for data collection and data management in clinical trials ( 1, 2, 3 and 
4). But the fact, that the numbcr of software solutions which promjse to simpli fy and 
shorten clinical trials and thus rcduce the costs of development of drugs has increased 
constantly, has made the software selection and evaJuation process increasingly compli-
cated for pharmaceutical companies, contract research organizacions and academic cen-
tres, like the Coordination Cenu·es for Clinical Studies. 
To suppoit lhe selection of suitable software, we conducted a market survey and gath-
ered information about softwarc solutions for cl inicaJ triaJs with focus on RDE (Remote 
Data Entry)/RDC (Remote Data Capture) and data management. Our survey should help 
anybody who wants to get a structured overview of the market of commercial sofrware 
solutions for clinical trials and thc rccent trends in their developmcnt. Medical journals, 
mecting reports, product descriptions, requirement profiJes, software presentations, inter-
views with soflware vendors and the internct were used to screen for infonnation. 
Of 44 identified products: 35 cmphasized in thcir product description the capability for 
RDEIRDC. 18 specially stressed their support for a browscr-interface and intemet and 
15 incorporated an user-friendly eCRF design module. Only 1 1 solutions offered trial 
management functions or the ability to automate processes with workflow. 
Jt was possiblc to arrange the surveyed software products according to key conu·asting 
characteristics: 
1 • remote vs. local functions, 
2. integrated vs. modular architecture, 
3. local data storage vs. central data Storage, 
4. proprietary interface vs. browser interface, 
5. mono-functional vs. hybrid solutions. 
We identified several trends in rccent development of tbe markct for clinical trials soft-
warc: 
1. sofcware solutions tend to cover the entire process of clinical trials, 
2. software will offcr integration of groupware and workflow functions, 
3. internet-abi li ty with browser interface is becoming standard, 
4. data collection is done by subjects themselves, 
lnfonnatik. ß1ome1rie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2-3n.OOJ 
206 Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 
5. commitment to open arcbitecture and open source is emerging. 
6. any validation of GCP-compliance of software according to 21 CRF Part 11 and 
Good Clinical Practice Guidance must consider the entire infrastructure, ü1cluding 
user training. 
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Wie viel kosten das Krankenhaus die DRG's? 
- Simulation sichert Budgetplanungen 
Kühn K 
Institut für Angewandte Simulation, München 
Tm Hinblick auf das neue Entgeltsystem (DRG) werden die Krankenhaus-Verwaltungen 
vor der Aufgabe stehen, die entstehenden Kosten eines Patientenpfades zu ermitteln. Da 
die Patientenpfade quer durch die Abteilungen eines Krankenhauses verlaufen, gilt es 
Wege zu finden , diese Pfade mit den anfallenden Kosten zu belegen, um auf diese Weise 
Sicherheit in die Budgetplanungen und -verhandlungen zu bringen. Simulationsmodelle 
der existierenden oder geplanten Patientenpfade geben dem Anwender die Möglichkeit 
herauszufinden, welche Ressourcen wie Personal, Ausstattung und Eüuichtungen sich 
wie auf den relevanten Kostenanteil auswirken. Der besondere Wert einer Simulation 
liegt darin, dass der Anwender sich sehr rasch ein vollständiges Bild über die Auswir-
kungen mehrerer Variablen in komplexen Systemen verschaffen und Optimierungen fin-
den kann. Simulationen erlauben das risikofreie Experimentieren mit Modellparametern 
und somit das Durchführen von „was-wenn-Analysen", die - wenn sie in Wirklichkeit 
erfolgten - ein laufendes System erheblich stören und damit enorme Kosten verursachen 
könnten. 
Simulationstechniken zeigen weiterhin auf, was in einem bestimmten Szenario eines 
Systems ablaufen würde. Die Modell-Konfiguration beinhaltet die Eingangsdaten für das 
System (Patientenankünfte), den Einsatzplan und Qualifikation der Ressourcen, Gesetz-
mäßigkeiten der Abläufe sowie Schichtpläne und Ausfallzeiten. Welche Tatigkeiten in 
welcher Reihenfolge wie lange (auch statistisch vertei lt) dmchgeführt werden, kann im 
Detail festgelegt werden. Je nach Fragestellung und Detaillierungsgrad ist die Erhebung 
der entsprechenden Daten zu gestalten. Zu den wichtigsten der eingegebenen Parameter 
lassen sich die anfallenden Kosten (z.B. auf Minuten-, Stunden- oder Tagesbasis) hinzu-
spielen. Damit sind ideale Voraussetzungen für den Einsatz der Simulation bei der Er-
mittlung der Kosten und Effizienzen für Patienten-/lndikationspfade und damit der Kos-
ten für die DRGs gegeben. 
lnfonna1ik, Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2-3nOOI 
Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 207 
Animationen im Zusammenhang mit Simulationen sind besonders wertvoll. Erstens kann 
der Entwickler des Simulationsmodells mit Hilfe der Animation zusammen mit den An-
wendern/Beteiligten die Validität seines Systems leichter überprüfen. Weiterhin stellen 
Animationen ein ideales Präsentations- und Argumentationshi!~ mittel dar, um bestimmte 
Abläufe in anschaulicher Weise zu untermauern und zu verdeutlichen. 
In diesem Vortrag wird am Beispiel eines animierten Simulationsmodells dargestellt, wie 
die Kosten eines Patientenpfades ermittelt werden können und Simulation so zur Sicher-
heit von Planungen des Leistungserstellungsprozesses beitragen kann. 
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Mit Content Mining verschiedene Evidenzquellen 
und die klinische Expertise im Alltag nutzen -
im lernenden Krankenhaus mit SER 
Kuhlemann H 
SER Solutions Deutschland GmbH, Geschäftsstelle München, Competence Center Gesundheitswesen 
Herausforderungen der Evidenzbasierten Medizin sind u. a. die effiziente Erschließung 
von Evidenzquellen, der klinischen Expertise des Ar.aes und die Verbindung mit den 
aktuellen Fragestellungen im klinischen Alltag. 
Die Verbindung der „unstrukturie1ten" mit der „strukturierten Welt" in der medizinischen 
Informatik ist eine zeitgemäße Herausforderung, da die Medizin nicht vollständig struk-
turiert arbeiten kann (z. B. Publikationen, Gutachten etc.). 
Zunächst erleichte1t eine vollständige Sicht auf die Daten und Dokumente des Patienten 
die genaue Beschreibung des Problems. 
Wo zu suchen ist, stellt die erste Herausforderung dar. W ie zu suchen ist, also die Frage 
der Such-Technik und -StraLegie, ist im nächsten Schrill zu entscheiden. 
Unter ContenL Mining versteht man die schrittweise Analyse unstrukturierter Dokumente 
im Hinblick auf die Gewinnung von Wissen. Es ergänzt das Data Mining, das die Ana-
lyse strukturierter Informationen fokussiert. 
Ist eine strukturierte Problembeschreibung sinnvoll, o sind herkömmliche Methoden wie 
Boolean oder Fuzzy zur Suche in MEDLINE o. ä. indiziert. Bei der Nutzung unstruk-
turierter „Beschreibungen" (z. B. Gutacbten, Epikrise) kann die SER effektive Suchver-
fahren hinzufügen, bei denen die Software den Inhalt eines unstrukturierten Dokumentes 
versteht. 
Die Suchtechniken der SER stellen eine wertvolle Ergänzung zu herkömmlichen Metho-
den dar, ohne sie vollsLändig ablösen zu wollen. Das effiziente Erschließen von Evidenz-
que!Jen ermöglicht eine deut liche Qualitätssteigenmg in der Patientenbehandlung. Die 
von einem Arzt typischerweise erschlossene Evidenz zeigt, dass nach bestimmten Kate-
gorien von klinischen Problemen und Dokumenten (z. B. OP-Techniken zur VKB-Er-
satzplastik) gesucht wird. Diese so genannten Klassen sind anhand weniger Beispiele 
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von der Software erlernbar, so dass mittels neuronaler Netze die Evidenzquellen syste-
matisiert und klassifiziert werden können. 
Bei der kritischen Bewertung der Evidenz kann die konkrete Entscheidung, ob die Evi-
denz valide und wichtig ist, dabei nach wie vor allerdings nur dem Arzt überlassen sein. 
Dmch Nachlernen werden die Ergebnisse des Systems kontinuierlich verbessert. Mit 
Blick auf den klinischen Alltag und auch auf die Notwendigkeit von L ernprozessen im 
Krankenhaus stellt die Integration verschiedener Medien mit den beschriebenen Techn i-
ken einen deutlichen Beitrag zur Qualität und Effizienz im lernenden Krankenhaus 
dar. Der praktische Einsatz wird im Rahmen des Vortrages beispielhaft live demonst1ie1t, 
indem die Techniken des inhaltlichen Erschließens und Klassifizierens i n der Verbindung 
von Medien vorgeführt werden. 
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Zur Wertigkeit verschiedener Randomisierungsverfahren 
Kundt G 
Universität Rostock, Institut für Medizinische Informatik und Biometrie 
In den letzten 50 Jahren hat sich die Randomisierung als eine wichtige methodische 
Voraussetzung für eine korrekte Evaluierung von Diagnostik, Therapie und Prävention 
durchgesetzt. Für die Durchführung der Randonüsierung stehen eine Reihe von Verfah-
ren zur Verfügung. Keines ist den anderen in allen wichtigen Punkten überlegen. 
Beim Therapiegruppenvergleich sind etwa gleich große Stichprobenumfänge vorteilhaft. 
Die Probleme der Vollständigen Randomisierung (insbesondere bei kleinen Fallzahlen) 
werden bei unstratifizierter Randomisierung durch die „Restricted randomization rules" 
überwunden. Um den eigentlichen Charakter der Randomisierung jedoch weitgehend zu 
erhalten, ist diese „Restriktion" auf das notwendige Maß zu beschränken. Bei der Biased 
Coin Methode von Efron [1], dem Umenmodell von Wei (7], und dem Big Stick Design 
von Soares/Wu [6], kann dies dmcb geeignete Wabl der Parameter erreicht werden. 
Bei den Verfahren für d ie stratifizierte Randomisieruog weiß man für die Permutierte 
Block-Randomisierung innerhalb von Strata, daß bei größerer Strataanzahl die Wahr-
scheinlichkeit für das Auftreten größerer Differenzen der Umfänge in der gesamten Pa-
tientenmenge zunimmt [2]. Bei zu großer Strataanzahl wird das Verfahren der „Mini-
mierung" von POCOCK/SIMON [5] als eine mögliche Alternative angesehen. Aber 
dieses Verfalu-en weist seinerseits innerhalb von Strata einen schlechte Balance auf. Eine 
interessante AJtemative stell t das „Se/f-adjusting Design" von NORDLE/BRANTMARK 
[4] dar, das sich in unseren Untersuchungen als empfehlenswert erwiesen hat. 
Die Verwendung bestimmter Randomisierungsverfahren kann die statistische Auswer-
tung klinischer Studien beeinflussen. Wenn Permutationstests verwendet werden, ist zu 
berücksichtigen, dass nur bei der Vollständigen Randomisierung alle Zuweisungsfolgen 
gleichwahrscheinlich sind. Strenggenommen sind zur Bestimmung des koITekten p-Wer-
tes die Wahrscheinlichkeiten für das Auftreten unterschiedlicher Zuweisungsfolgen (und 
damit das verwendete Randomisierungsverfahren) zu berücksichtigen. 
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Effizienzsteigerung einer ambulanten universitären Einrichtung 
durch Process Designer und Workflow Management Systeme 
Kupka MS, Ellinger T, Goldschmidt AJW, van der Ven H 
Universität Bonn, Zentrum für Geburtshilfe und Frauenheilkunde 
Zur Gestaltung, Steuerung und Überwachung von Geschäftsprozessen und medizini-
schen Arbeitsabläufen wurde das Software-Tool lncome 3.4-0 der Firma Promalis, Karls-
bad eingesetzt. In einer Orac1e<1' -Datenbank wurden dabei alle für das Geschäftspro-
zessmanagement relevanten Informationen ve1waltet. In diesem workflow-basienen 
Anwendungssystem wurden unterschiedlichste Detailinfonnationen mit dem Ziel einer 
konsequenten Ausrichtung an den analysienen Geschäftsprozess integriert. So wurde der 
Beratungs-, Behandlungs- und administrative Weg eines Patientenpaares abgebildet. Da-
zu wurden die diagnostischen und therapeutischen Strategien der inhaltlich sehr struktu-
rierten reproduktion medizinischen Behandlungskonzepte analysiert, in Teilabschnine 
zerlegt und mit abrechnungsrelevantem Datenmaterial verknüpft. Dieses stammte aus 
zwei zeitnahen Perioden, in denen eine Winschafrsprüfungsuntemehmen Analysen vor 
Ort im ambulanten und stationären Bereich durchführte. 
Neben Material- und Personalkosten wurden Zeitfenster für die einzelnen Etappen defi-
niert und weitere Ressourcen wie Raumnutzung und Materialwiederverwertung berück-
sichtigt. 
In einer soflwaregestlitzten Simulation konnte der Ablauf auf vordefinierte Ressourcen 
angepasst werden. Auf Voruntersuchungen beruhend wurde das Projekt an dieser Stelle 
intensiv weiterentwickelt. 
Der Einsatz der prozessorientierten Anwendungssoftware zeigte in der Vorbereitungs-
phase die Notwendigkeit, betriebswirtschaftliche und medizinische Aspekte zu verknüp-
fen. Dazu sind Detai lkenntnisse auf beiden Seiten unabdingbar. Nach Erstellung der 
übergeordneten workflows wurde bald deutlich, dass die teilweise in Pflichtenheften be-
reirs dokumentierten Arbeirsabläufe nur bedingt verzahnt und aufeinander abgestimmt 
waren. So wurde im operativen und im Laborbereich weit mehr Ressourcen gemeinsam 
genutzt als im ambulanten Teil der Behandlung mit weniger invasiven Teilschritten. In 
der durch d ie Software möglichen Simulation eines kompletten Durchlaufes aller erstell-
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ten Ablaufpläne konnte gezeigt werden, dass Einsparungen besonders im Bereich man-
power und Optimierungen beim time-management mögUch wären. 
Da ein Universitätsklinikum jedoch einer Vielzahl von Einflussfaktoren unterliegt, die im 
niedergelassenen Bereich nicht zu erwarten sind (Notfall-Behandlung, rascher Personal-
wechsel, Durchführung aufwendiger wissenschaftlicher Studien, Budget-Umschichtungen 
zu Lasten/Nutzen anderer Kliniken), ist die detaillierte Abbildung der Prozes e nur bis 
zu einem gewissen Abstraktionsgrad möglich. 
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DPML - Modellierung des Data Mining Prozesses in der Medizin 
Kus M, Ogurol Y, Wischnewsky MB 
Universität Bremen, Fachbereich Mathematik und Informatik, 
Zentrum für Informations- und Kommunikationstechnologie (IKOM) 
Hintergrund Bekanntlich werden in der Medizin neben den üblichen statistischen Ver-
fahren im zunehmenden Maße „Data Mining" (Modellbildung insbesondere das Erken-
nen von Mustern und Zusammenhängen) resp. „Knowledge Descovery"-Verfahren zur 
Auswertung klinischer Daten verwendet. (Das Knowledge Discovery Vorgehcnsmodell 
besteht aus den Phasen Selektion der Daten, Vorverarbeitung, Transformation, Data Mi-
ning und Dateninterpretation bzw. Evaluation, wobei jede einzelne Phase zusätzlich dif-
ferenzierte Subprozesse beinhaltet.) In den letzten Jahren sind hierfür von der Data Mi-
ning Group (eine unabhängige Organisation zur Entwicklung von Data Mining-
Standards) einige Standards vorgeschlagen und vorangetrieben worden, wie etwa das 
Common Warehouse Metamodel (CWM) und seine Java-Implementierung, Java Metada-
ta lnrerface (JMl); die Predictive Model Markup Language (PMML), eine XML-basierte 
Sprache, mit der schnell und einfach Planungsmodelle definiert werden können, die Data 
Extraction and Transformation Markup Language (DXML), oder eine neue Schnittstelle 
zur Anwendungsprogrammierung, das Java Data Mining Application Programming Inter-
face (JDMAPD. Für die Beschreibung des eigentlichen Data Mining Prozesses, insbeson-
dere im Zusammenhang mit den Anforderungen aus medizinischer Sicht, existieren je-
doch bisher keine entsprechenden Ansätze. 
Methodik Mit der Dala Mining and Processing M arkup Language OPML, einer 
XML-Applikation, wurde die Basis für das Projektmanagement von Data Mining Prozes-
sen geschaffen. Es modelliert den z. T. zyklischen Prozess mit den Teilprozessen Daten-
integration und -bereinigung, Versionskontrolle, Transformation und Inrerpretation. Hier-
für wurden primär folgende Sprachelemente definiert: 
• Projektmodell zur Abbildung des Gesamtprozesses. 
• Transaktionsmodell für die Verlaufsplanung. 
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• Data Dictionaries zur Verwaltung der benötiglen Parameter. 
• Relationenmodell für unterschiedJiche Quellen. 
• Domänen- und Bereichsmodell mit Metainformationen und Verknüpfungen zu den 
Data Dictionaries. 
• Templates zur VerwaJtung von Test-Szenarien. 
Speziell für medizinische Anwendungen wurden entsprechende Schnittstellen zu HL7 
entwickelt. Durch die Kombination von DPML mit PMML und DXML kartn nun ein 
Knowledge Discovery Prozess ganzheitlich auf XML-Basis modelliert werden. 
E rgebnis DPML erlaubt eine umfassende Planung und Steuerung des Data Mining 
Prozesses in der Medizin durch eine standardisierte Beschreibung der Strukt uren, Pro-
zesse und. Ergebnisse auf XML-Basis. Ergebnisse werden dadurch leichter interpretier-
bar und transferierbar. 
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Effektschätzung in Cluster-Randomized Trials mit binärer Ziel-
größe: Eine Sensitivitätsanalyse mit numerischer Integration, 
MCMC und NPMLE am Beispiel der DHP 
Kuß 0 , Twardella D, Blettner M, Diepgen TL 
Universität Halle-Wittenberg, Institut für Medizinische Epidemiologie, Biometrie und Informatik 
Aspekte der Planung, Durchführung und Analyse von Cluster-Randomized Trials sind 
ein aktuelles Thema in der medizinischen Statis tik. Bester Be leg für diese Behauptung 
ist das Erscheinen eine Sonderheftes von Statistics in Medicine zu djesem Thema zu 
Beginn des Jahres (SiM , Volume 20, Issue 3, 2001). 
Bezüglich der statistischen Analyse von Cluster-Randomized Trials hat sich inzwischen 
die Erkenntnis durchgesetzt, dass die durch das Design induzierte Korrelationsstruktur in 
den Beobachwngen mit berücksichtigt werden muss, was letztendlich zur Klasse der 
gemischten oder hierarchischen ModeJJe führt. Während Methodik und Software bezüg-
lich stetiger Zielgrößen in gemischten Modellen gut enlwickelt ist, gibt es bei binären 
Zielgrößen aufgrund der höheren malhematischen Komplex iUit immer noch Defizite. Be-
sonders kritisch ist die Schätzung des hauptsächlich interessierenden Interventionseffekts 
und seiner Varianz in Studien mit einer kJeinen Anzah l von C lustern und stark unter-
schiedlichen Clustergrößen. Da beides in unserem Anwendungsbeispiel zur Rauchpräva-
lenz in der DHP (Deut ehe Herz-Kreislauf Präventionssrudie) gegeben war, ergänzLen 
wir die Effektschätzung mit den Standardmethoden (MQL, MarginaJ Quasi-Likelihood 
und PQL, PenaJized Qua i-Likelihood) durch eine Schätzung des Modells mit Gauß-
Quadratur, eine Bayes-Analyse mit MCMC und einen nicht-parametrischen Maximum-
Likelihood-Ansatz (NPMLE). Dadurch werden dje Unschärfen in den Standardmethoden 
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(PQL: Approximation der Likelihoodfunktion durch eine quadratische Funktion, MQL: 
Modellierung der marginalen Momente der Zielgröße und Beriicksichtigung der Korrela-
tionsstrukcur in einem KovarianzmodeU) dahingehend beseitigt. dass im Gauß-Quadratur-
Fall die Likelihoodfunktion durch numerische und im MCMC-Fall durch stochastische 
Integration maximien wird. während bei der NPMLE-Schätzung, noch allgemeiner, die 
Annahme der Normalverteilung der zufälligen Effekte faUen gelassen und diese Vertei-
lung nicht-parametrisch geschätzt wird. In allen Fällen erhofft man sich robustere und 
verlässlichere Schätzungen des Interventionseffekts und seiner Varianz. 
Im Vortrag werden d ie Ergebnisse der verschiedenen Verfahren für das Anwendungsbei-
spiel dargeste llt und kurz diskutie1t. Durch die Nähe zur Random-Effects-Meta-Analyse 
für 2 x 2-Tafeln ergeben sich auch Einblicke in meta-analytische Verfahren. 
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Zur Kooperation konkurrierender Systeme: 
Probleme und Lösungen abseits von HL7 
Lange M, Bürkle T, Vaclavik M, Veltmann U, Wegmann U, Prokosch HU 
Universität Münster, Institut für Medizinische Informatik und Biomathematik 
Im Universitätsklinikum Münster (UKM) sind seit 1995 das Modul X/OP (in 11 ope1ie-
renden Fachabteilungen), seit J 999 das Modul PDM und seil 2000 das Modul WIN/OP 
(2 OP-Abteilungen) der Medico//s Produktreihe der Firma SMS Dataplan Uetzt Siemens) 
im Routineeinsatz. Für die Einführung eines Klinischen Arbeitsplatzsystems in Stationen 
und Ambulanzen der UKM wmden 1999 die entsprechenden Module der Medico//s und 
der Orbis OpenMed Familie umfassend verglichen und auf der Basis dieses Vergleichs 
entschieden, die Einführung von OpenMed weiter zu verfolgen. 
Dadurch ergab sich dje Notwendigkeit, die Produkte beider Firmen über Kommunika-
tionsschnittstellen miteinander zu verbinden. Diese Integration betraf die vollständige 
Übennittlung von ADT-Nachrichten sowie die bidirektionale Kommunikation von Dia-
gnosen und Prozeduren (auf der Basis von BAR-Nachrichten) zwischen beiden Umge-
bungen. Da sowohl ADT- als auch BAR-Nachrichtensrrukcuren im HL7-Srandard defi-
niert und beschrieben sind und beide Hersteller angeben, HL7 zu unterstützen, sollte es 
zunächst kein grundsätzliches Problem darstellen eine entsprechende Integration auf der 
Basis von Schnittstellen zu realisieren. 
Die praktische Erfahrung zeigt aber, dass HL7 alleine nicht die „Universallösung" zur 
Integration zweier (ursprünglich miteinander konkurrierender Systeme) darstellen kann. 
Eine rein syntakti ehe Scbnittstellenrealisienmg, ohne gleichzeitige Betrachtung der in 
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den Partnersystemen jeweils vor- bzw. nachgelagerten Funktionalitäten, ist in einem 
komplexen Umfeld zum Scheitern verurteilt (Leguil 92). Für den Aufbau von Kommuni-
kationsbeziehungen ist es unbedingt notwendig, auch die jeweilige semantische Interpre-
tation und Weiterverarbeitung der übettragenen Daten zu analysieren und diese aufein-
ander abzubilden (Bi:irkle et al. 99). 
Funktionsabläufe in der Anwendung, die zunächst völlig unabhängig von den beispiels-
weise in einer BAR-Nachricht übertragenen Daten erscheinen, beeinflussen die Schnitt-
stellenrealisierung erheblich, da zwischen den einzelnen Datenelementen logische Zu-
sammenhänge bestehen, auch über die Grenzen von HL7-Nachrichtensegmenten hinweg. 
Im Vortrag werden die Probleme, auf die man bei der Integration von Systemen auf-
grund zum Teil unterschiedlicher Philosophien bei der Realisierung von vor- b zw. nach-
gelage1ten Prozessen (z.B. Erzeugung von Mahn-/Arbeitslisten für die Diagnosedoku-
mentation durch Ärzte) treffen kann, an verschiedenen Beispielen dargestellt und 
Lösungsmöglichkeiten mit Hilfe von entsprechend angepassten Regelwerken präsentiert, 
die dann doch die Kooperation zwischen zwei zunächst miteinander konkunierenden 
Systemen ermöglichen. 
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Die Wahl von Delta(s) in klinischen Überlegenheits-
und Nicht-Unterlegenheits-Studien 
Lange S 
Universität Bochum, Abteilung für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Bei der Planung einer klinischen Therapiestudie ist es notwendig, verschiedene Größen-
ordnungen von Unterschieden zwischen den Therapiegruppen zu bestimmen: Zum einen 
den projektierten Unterschied ßp. der - falls er tatsächlich existiert - bei adäquater Fall-
zahlplanung mit großer Wahrscheinlichkeit (z.B. 80 %) zum signifik.anten Ausgang des 
geplanten statistischen Tests führt. Zum zweiten den (kleinsten) klinisch relevanten Un-
terschied ßr und drittens den (größten) klinisch i1Te]evanten Unterschied ß;. Vorstellun-
gen liber ßp existieren z. B. aus Voruntersuchungen, ßr und ß; sollten aus klinischen 
Aspekten abgeleitet werden. Zur Wahl von ßp gibt es praktische keine regulatorischen 
Hinweise oder Richtlinien. Dies ist verständlich, weil ßp eine empirische Größe ist, die 
sich im Prinzip nicht beeinflussen lässt. Problematisch wird es, wenn in Überlegen-
heitsstudien ßp mit ß; verwechselt wird. Der kleinste kl inisch relevante Unterschied ßr 
kann dafür verwendet werden, einem statistisch signifikanten Unterschied auch eine 
(quantitative) Bedeutung zu verleihen, indem in einer Überlegenheitsstudie ßr in die 
Hypothesenformulierung aufgenommen wird. Hierzu gibt es nur in Ausnahmefällen be-
hördliche Vorgaben, entsprechend geplante klinische Studien sind Raritäten. In Äquiva-
lenz- und Nicht-Unterlegenheitsstudien hat ß; als lrrelevanzbereich eine zentrale Rolle, 
weil er ebenfalls direkt in die Hypothesenformulierung einfließt. Nur in wenigen klini-
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sehen Indikationsgebieten existieren konkrete (veröffentl ichte) behördliche Empfehlun-
gen für die Wahl von ß ;. Erst in der sich noch im Entwurfsstadium befindlichen ICH 
Guideline EIO wird die Wabl von ßi als Anteil der mindestens zu erhal tenden Standard-
Placebo-Differcnz mehr operationalisiert, wenn auch recht vage. Diese nahezu fehlenden 
bzw. unspezifischen Vorgaben führen zu großen Unterschieden bei gewählten ln-elevanz-
bcreichcn selbst in identischen Indikationsgebieten. In einer systematischen Übersicht zu 
in den vergangenen 10 Jahren publizierten Äquivalenz- und Nicht-Unterlegenheitsstudien 
fanden sich nur bei einem geringen Anteil der annähernd 300 berücksichtigten Studien 
Angaben zu Schätzwerten für eine Standard-Placebo-Differenz, oder konnlen diese über 
eine mitgeführte Placebo-Kontrolle ermj ttelt werden. Der Quotient aus l rrelevanzbereich 
und Standard-Placebo-Differenz betrug in diesen Studien zwischen 0.26 und L.09 (M e-
dian: 0.5) für den Punktschätzer bzw. zwischen 0.4 und 3 (Med ian: 1) für die untere 
Konfidenzgrenze. Ebenfalls bemerkenswert ist, dass die gewählten lrrelevanzbereiche im 
M edian deutlich größer waren, als aus Patientenbefragungen ermittelte klinisch bedeutsa-
me bzw. wahrnehmbare Unterscbjede. Sobald Delta(s) in die statistische Hypothesenfor-
mulierung aufgenommen werden, erhalten sie eine ähnliche Bedeutung für die Interpre-
tation des statistischen (Test-) Ergebnisses wie das Signilikanzniveau. Insofern ist die 
jetzige Situation mit großen quantitativen Unterschieden, zumeist fehlenden inhaltlichen 
Begründungen und nur vagen Vorgaben unbefriedigend. 
Bioinformatische Beiträge auf dem Weg vom Genom 
zum Wirkstoff 
Lengauer T. 
GMD - Forschungszentrum Informationstechnik GmbH und Universität Bonn 
Das Jahr 2000 wird in die Wissenschaftsgeschichte als das Jahr eingehen, in dem die 
erste vollständige Sequenz des Humangenoms ferüg gestellt wurde. Die Hoffnung, dass 
sich in diesen genomischen Daten die Schlüssel zu weil reichenden biologischen Er-
kenntnissen und neuen Diagnose- und Therapieverfahren verstecken, ist groß. Die Bio-
in formatik soll helfen, die im genomischen Text verborgenen Geheimnisse zu lüften. 
Die Bioinformatik ist ein eigenartiger Zwitter aus Grundlagen- und Anwendungsfor-
schung. ihre großen wissenschaftlichen Herausforderungen bestehen aus klassischen of-
fenen Problemen wie dem Problem der Gen-Identifikation oder dem Problem der Pro-
teinfaltung. fhre hohe Visibilität und gesellschaftliche Beachtung findet sie jedoch 
hauptsächlich durch ihre beträchtliche Anwendungsrelevanz. Hier geht darum, die Daten 
von immer neuen experimentellen Verfahren zu interpretieren, die biologische Prozesse 
zellweit zu beobachten vermögen. Auch bei der Konfigurierung solcher Experimente 
spielt die Bioinformatik eine wesentliche Rolle. 
Der Vortrag wird auf beide Aspekte der Disziplin eingehen und die Frage ansprechen, 
was von der Bioinformatik in der Zukunft erwartet werden kann. 
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Prozessanalyse im Krankenhaus 
Lenz R, Kuhn K 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Informatik 
Im Zuge einer kontinuierl ichen Qualitätsverbesserung im Krankenhaus, aber auch unter 
wirtschaftlichen Gesichtspunkten, gewinnt die Analyse und Unterstützung des Versor-
gungsprozesses zunehmend an Bedeutung. Ein erfolgreiches Prozessmanagement im 
Krankenhaus setzt immer eine effiziente Analyse der Abläufe voraus. rm vorliegenden 
Papier werden die Erfahrungen aus mehreren Projekten zur Prozessanalyse und -Unter-
stützung im Krankenhaus zusammengefasst und bewertet. Im Rahmen dieser Projekte 
am Universitätsklinikum Marburg wurde in Anlehnung an verschiedene Software-Ent-
wurfstechniken eine semiformale Methode zur Prozessanalyse entwickelt, die vor allem 
auf die spezifischen Anforderungen im Gesundheitswesen zugeschnitten ist. 
Erster Schritt der Prozessanalyse ist die Abgrenzung des Untersuchungsgegenstands [l ]. 
Es folgt die Modellierung der Abläufe mit dem erklärten Ziel, Transparenz zu schaffen, 
d. h. ein gemeinsames Verständnis für die Abläufe zu finden. Dazu ist ein Referenzmo-
dell als konzeptueUer und terminologischer Ra11men für die Modellierung Vorausset-
zung. Zur Prozessmodellierung und -visualisierung stehen eine Reihe von kommerziellen 
Werkzeugen zur Verfügung, die jeweils spezifische Stärken und Schwtichen aufweisen. 
In Marburg wurde in Anlehnung an die bewährte Methode der Ereignis-Prozessketten 
[2] eine eigene Methodik zur Prozessmodellierung entwickelt, die vor allem zum Ziel 
hat verschiede Aspekte klini eher Abläufe in übersichtlicher Weise darzuslellen (z. B. 
Aktivitäten, Betriebsmittel, Personal, Dokumenten- und Informationsfluss). Ein entspre-
chendes Werkzeug zur Unterstützung der Proze smodellierung wurde implementiert und 
erfolgreich eingesetzt. Der Modellierung folgt die Analyse, die stark vom eingesetzten 
Werkzeug abhängig ist [I]. Zur U111erstützung der Prozessanalyse ermöglicht das Model-
liernngswerkzeug eine automatische Generierung unterschiedlicher Sichten aufgrund der 
im Rahmen der Ablaufmodellierung e1fassten Daten, die ü1 struktu1·ierter Form in einer 
relationalen Datenbank hinterlegt werden. 
Die Verbesserung klinischer Abläufe war im Rahmen der Projekte mit der Einführung 
einer EDV-technischen Unterstützung von Arbeits chritten verbunden. Hier wurde beson-
derer Wert auf die bedarfsgerechte EDV-Umsetzung der im Rahmen der Ablaufanalyse 
festgestellten Anfordenmgen gelegt. Dazu wurde die im RUP (rational unified process 
(3)) vorgeschlagene Methode des Softwareentwurfs und die zugehörigen UML-Spezifi-
kationslechniken in Einklang gebracht mit der verwendeten Prozessmodellierung. Mit 
Hilfe e ines Formulargenerators zur Implementierung von Erfassungsformularen und Ar-
beitslisten wurde eine dokumentenbasie11e Ablaufunterstützung praktisch realisiert. Ins-
gesamt konnte hierbei der Soflwareentwurfszyklus erheblich vereinfacht und verkürlt 
werden. 
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Die Balanced Scorecard 
als strategisches Steuerungsinstrument im Krankenhaus 
Lenz R, Hinrichs F, Kuhn K 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Informatik 
Die Balanced Scorecard (BSC) hat sich seit ihrer Publikation durch Kaplan und Norton 
vor mehr als 10 Jahren in zahlreichen verschiedenen Wirtschaft bereichen als strategi-
sches Steuerungsinstrument bewährt (1). Unter zunehmendem Ko tendruck sowie wach-
enden Qualitätsanforderungen im Gesundheitswesen gewinnt die BSC in jüngster Zeit 
vermehrt auch als Steuenmgsinstrument im Gesundheitswesen an Bedeutung. Auch erste 
Erfolge sind bereits erkennbar [2]. Die konsequente Um etzung einer BSC in einem 
Krankenhaus erfordert allerdings die unbedingte Unterstützung des Krankenhausmanage-
ments, sowie die Bereitschaft zu organisatorischen Veränderungen bei allen Beteiligten 
[3]. Um die im Rahmen der BSC identifizierten Kennzahlen zei tnah verfügbar zu ma-
chen kann ggf. ein Data Warehouse gewinnbringend eingesetzt werden. 
Die ßalanced Scorecard ist ein Instrument zur Umsetzung von Unternehmensstrategien. 
Dazu ist die Unternehmensstrategie zunächst durch konkrete Zielsetzungen zu präzisie-
ren. Um eine ausgewogene Be1iicksichtigung verschiedener Aspekte zu gewährleisten, 
werden dabei Zielsetzungen aus verschiedenen Perspektiven (Finanzen, Kunden, Abläu-
fe, Potential) identifiziert. Die Wechselwirkungen zwischen verschiedenen Z ielsetzungen 
werden durch Ursache-Wirkungsketten explizit zum Ausdruck gebracht. Dadurch wird 
insbesondere auch der Vorsteuerungseffekt von Teilzielen zum Ausdruck gebracht, der 
durch eine bestimmte Strategie beabsichtigt wird. Jedes identifizierte Ziel wird durch die 
Definition von entsprechenden Kennzahlen weiter präzisiert, so dass letztlich der Errei-
chungsgrad der verschiedenen Ziele gemessen werden kann. Konkrete Maßnahmen kön-
nen anhand der BSC verschiedenen Zielsetzungen zugeordnet werden, so dass der Bei-
trag einer Maßnahme zur Umsetzung der Unternehmens trategie letztlich bewertet 
werden kann, was insbesondere auch eine Priorisierung verschiedener Maßnahmen er-
möglicht. 
ln diesem Papier werden die Erfahrungen mit einem konkreten BSC-Projekt am Uni-
Klinikum in Marburg beschrieben. otwendige vorbereitende Schrille zur erfolgreichen 
Einführung einer BSC werden aufgeführt und begründet. Insbe ondere werden die Ge-
fahren angesprochen, die durch typische Fehler, wie wechselnde Zusammensetzung der 
Projektgruppe oder unzureichende Kommunikation der Unternehmensstrategie entstehen. 
Darüber hinaus werden Besonderheiten aus dem Gesundheitswe en aufgezeigt, die ein 
modiliziertes BSC-Konzept für den Einsatz im Krankenhaus nahelegen [4]. Schließlich 
werden die Möglichkeiten der EDV-technischen Unterstützung einer BSC durch multidi-
mensionaJe Datenanalyse in einem Data Warehouse erläutert. 
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Ohne Fachkräfte der Medizinischen Dokumentation 
kein erfolgreiches Medizin-Controlling an Universitätskliniken 
unter DRG-Bedingungen 
Linczak G 
Universitätsklinikum Charite/Unfallchirurgie, Berlin 
Spätestens mit Einführung eines EntgeltSystems auf Basis diagnosebezogener Gruppen 
(Diagno is Related Group - DRG - ) wird es zur wirtschaftlichen Überlebensfrage der 
Krankenhäuser, sich ausreichendes Knowhow in der Medizinischen Dokumentation zu 
sichern. Über welche Qualifikation dieses Fachpersonal verfügen soll, wie viele Stellen 
bereitzustellen und wo diese innerhalb der Krankenhäuser anzusiedeln sind, darüber ge-
hen die Meinungen auseinander. Die U nfal lchirurgie an der Berliner Charite empfiehl t, 
an Universitätskliniken das zentrale Medizin-Controlling dezentral mit qualifizierten Me-
dizinischen Dokumentaren/innen zu erweitern. 
In Folge zunehmender gesetzlicher Anforderungen wurden in den vergangenen Jahren 
vernetzte EDV-Strukturen geschaffen. Dabei wurden Erwartungen geweckt, dass durch 
die jeweilige Softwarelösung personelle Strukturveränderungen vermeidbar wären. Den 
Herausforderungen, die s ich aus den gesetzlichen Vorgaben mit ICD- 10 und OPS-301 
ergaben, versuchten viele Krankenhäuser durch Einrichtung eines zentralen Medizin-
Controlling mit approbie1ten Ärzten zu begegnen. Die Implementierung des Medizin-
Controlling erfolgte häufig ohne ausreichenden Bezug zu der vorhandenen Aufbau- und 
Ablauforganisation, so dass ein valides Qualitätsmanagement in der Medizinischen Do-
kumentation sowie Prozess- bzw. Erlösoptimierungen nur unzureichend realisiert werden 
konnten. Die Höhe der den Krankenhäusern dabei entgangenen Erlöse läßt sich nur er-
ahnen. Der Vortrag zeigt schlaglichtartig einige Beispielfälle. E s wird in Frage gestellt, 
dass Ärzte allein für die Aufgaben des Medizin-Controlling die optimale Lösung darstel-
len. Sie bringen durch ilu·e Ausbi ldung und Erfahrungen medizinisches Fachwissen ein , 
jedoch keine fundierte Fachkompetenz der Dokumentations- und Ordnungssystematiken 
sowie deren aktuelle Konkretis ieningen in ICD-10 und OPS-301. Medizinische Doku-
mentare/innen, die in enger Kooperation und Ab Limmung mit den ärztlichen Mitarbei-
tern die Qualität der dokumentierten Daten gewährleis ten, s tellen eine fachkornpetente 
und im geltenden Tarifsystem zugleich die kostengünstigere Lösung für das Medizin-
Controlling dar. 
Keywords: Universitätsklinik - DRG - Medizin-Controll ing 
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Präoperative Planung von Primär-
und Revisions-TEP-Operationen 
Linder R, Falk H, lngenerf J, Pöppl SJ 
Universität zu Lübeck, Institut für Medizinische Informatik 
Fragestellung Mit steigender durchschniltlicher Lebenserwarlung und zunehmenden 
Ansprüchen an die eigene Mobilität werden deutlich längere Slandzeiten als bisher für 
Implantate angestrebt. Am Beispiel der Totalendoprothese (TEP) des menschlichen Hüft-
gelenks soll ein rechnergestütztes Expertensystem enlwickelt werden, welches anhand 
von anamnestischem, klinischem und radiologischem Wissen eine Entscheidungsunter-
stützung für die fallbezogene Wahl von Hüftkopf und -pfanne anbietet. 
Methode Weil davon auszugehen ist, dass das Expertenwissen weder unvollsländig 
noch unsicher ist, wurde dieses Wissen innerhalb einer Nutzwert-Analyse modularisiert. 
Damit wird eine Systematisierung und Objektivierung der komplexen Entscheidungs-
struktur auf der Basis von explizit repräsentiertem Wissen ermöglicht. Zunächst wurde 
eine entsprechende Wissensbasis zur Jmplantatauswahl erarbeitet. Dazu wurden ein 
strukwriener lnterviewbogen erstellt und anschließend Interview mit Operateuren durch-
geführt. Auf einer Likert-Skala sollte die Eignung zehn verschiedener Femurschaft- und 
Hüftpfannenprothesen in Bezug auf neun unterschiedliche Patientenvariablen eingestuft 
werden. Die so erworbenen Daten sind in ein Paradox-Datenbanksystem eingeflossen, 
welches die Wissensbasis repräsentiert. Die entwickelte Anwendung TEPCHOICE hilft 
dem Anwender bei der Nutzung und Verwaltung dieser Wissensbasis. Er hat die Mög-
lichkeit, die Wissensbasis ständig den neuesten Erkenntnissen der Wissenschaft anzupas-
sen. Die Entscheidungsunterstützung wird in einem Dialogsystem angeboten. 
Diskussion lm Vergleich zu methodischen Alternativen (u. a. klassische K1 oder selbst-
lernende Algorithmen) überwiegen für die konkrete Anwendung die Vorteile der Nutz-
wert-Analyse. So wird nur eine relativ kleine Wissensbasis benötigt, d ie sowohl nomi-
nale, Ordinale als auch reellwertige Variablen enthalten kann. Zudem ist diese 
Wissensbasis sehr leicht erweiterbar, z.B. um klinische Angaben oder Hersteller. Als 
nachteilig hat sich erwiesen, dass der Wissenserwerb - im Ggs. zu selbstlemenden Ver-
fahren - nicht automatisie1t werden kann, d. h. , Experten müssen in der Formulierung 
ihres Domänenwissens geschult werden. Zudem bleibt offen, ob nicht - entgegen ärzt-
licher Ansicht - relevante Querbezüge zwischen den Variablen ex istieren, welche mit 
der modular konstruierten Nutzwertanalyse nicht modelliert werden können. Aufschlüsse 
darüber erhoffen wir uns von der nun anstehenden kJinischen Evaluierung von TEPCHOl-
CE. 
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Guideline Search Engine GSE 
Linzbach M, Veniseleas D, Eich HP, Lang K, Ohmann C 
Universität Düsseldorf, Koordinierungszentrum für Klinische Studien 
und Funktionsbereich Theoretische Chirurgie der Klinik für Allgemein- und Unfallchirurgie 
Hintergrund Der schnelle Zugriff auf qualitativ hochwettige Leitlinien für die Be-
handlung von Krankheiten ist v. a. für Ärzte, Krankenhäuser und Entscheidungsträger, 
aber auch für Bürger wichtig. Um Leitlinien tatsächlich einsetzen zu können, teilt der 
Transport der richtigen lnfonnation zur rechten Zeit an den richtigen Ort die Schlüssel-
aufgabe dar. 
Als koordiojerende Institution stellt die AWMF (Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftli-
chen Medizinischen Fachgesellschaften, http://www.awmf-online.de) die von den Fach-
gesellschaften entwickelten qualitativ hochwertigen Leitlinien zu Verfügung. Allerdjngs 
besteht die Problematik darin, dass auf diese Leitlinien nicht mit adäquaten Suchstrate-
gien zugegriffen werden kann und dass diese Leitlinien nicht in aktueller Fonn an jedem 
Arbeitsplatz zur Verfügung stehen - Kurz: Es feh lt eine in ganz Deutschland zugängli-
che einheitliche Schnittstelle, die die Leitlinien bezogen auf ein entsprechendes Krank-
heitsbild standardisie1.t identifiziert und präsentie11 und das Einspeisen in medizinische 
Portale und Krankenhausinformationssysteme ermöglicht. 
Ziel Erklärtes Ziel des Projektes ist es, einen schnelleren und aktuelleren Zugriff auf 
die Leitlinjen der Fachgesellschaften über djverse Zugangswege zu ennöglichen (XML-
basierte Standardschnittstelle für die lntegration in Medizinjsche Portale und Krankenhaus-
, Praxis- und Patientenioformationssysteme, WWW). Ärzte, Pflegepersonal, Selbstl1ilfe-
gruppen und Bürger sollen sich krankheitsbezogen über aktuelle Leitlinien informieren 
können. Der schnelle und zielgerichtete Zugriff auf Leitlinien soll deren Akzeptanz und 
Einsatz erhöhen. 
Projektplan Ln der ersten Phase wird in enger Kooperation mit der AWMF bzw. deren 
Fachgesellschaflen die Zuordnung der Leitlinien zu Krankheitsbildem vorgenommen. 
Jeder Leitlinie werden dabei eine oder mehrere LCDs (International Classification of Dis-
eases) zugeordnet, sofern dies möglich ist, d. h. d ie Leitlinien werden mit dem ICD indi-
ziert. Parallel wird die Leitliniensuchmaschine (GSE) entwickelt. Sie ist u. a. für die 
Präsentation der Daten in standardisierter Fonn (XML) zuständig (Anbindung an Infor-
mationssysteme und Portale) - stellt aber auch zusätzlich einen WWW-Zugang auf die 
Daten zur Verfügung. In einer zweiten Phase wird die GSE prototypisch in ein Kranken-
hausin fonnationssystem und in e in Medjzinjsches Po1tal integriert. 
Ergebnisse Aktuell sind 235 Leitlinien indiziert und insgesamt 1132 ICD Zuordnungen 
festgelegt worden. Im Durchschnitt wurden knapp 4,8 ICDs einer Leitlinie zugeordnert. 
Ein Prototyp der Leitliniensuchmaschine wurde entwickelt. Dabei wurde konsequent auf 
eine kostengünstige Lösung ge etzl, die die zu erwartenden späteren hohen Zugriffszah-
len bewältigen kann (System Linux, Datenbank MySQL, Skiplsprache PHP4). Die pro-
totypische Einbindung in ein medizinisches Portal wurde ral isie1t - die in e in KIS ist 
zzt. in der Vorbere imng. 
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Haptische Exploration von Ultraschalldaten 
Uson T, Teistler M, Pretschner DP, Mayer A, Waldinger J 
TU Braunschweig, Institut für Medizinische Informatik, Medizinische Visualisierung 
und Virtuelle Chirurgie und TomTec lmaging Systems 
Einleitung Die Ultraschalldiagnostik findet sich heute in vie len Bereic hen der Medizin 
wieder. Zu den Routineaufgaben einer UltraschaUunLersuchung gehören neben der Beur-
teilung der Morphologie des untersuchten Organs, speziell im Bereich der Echokardio-
graphie, auch die Messung verschiedener Parameter, wie die Dicke eine r Herzwand oder 
der Durchmesser eines Ventrikels. Heutige Mensch-Maschine-Schnittstellen medizini-
scher Anwendungen nutzen in diesem Fall hauptsächlich den visuellen Kanal. ln Koope-
ration mit der Fimia TomTec (3D/4D-Uhraschall-Lösungcn) wurde ein System zur hapti-
schen Exploration für die Kardiologie entwic kelt. Das System unterstützt diese 
Aufgaben durch Haptifizierung des Bildes und der Bereitstellung haptischer Zeichenele-
mente. 
Methode Zur Umsetzung der Haptifizierung wird eine Force-Feedback-Maus benutzt, 
da durch eine Maus als Eingabegerät kaum zusärzliche Einarbeitungszeit nötig ist. Um 
bestimmte Merkmale in einem Bild fühlen zu können, mi.issen diese extrahiert werden. 
Hierzu wird ein spezieller Bildfilter, der Canny-Kantendetektor, verwendet. Dieser Algo-
rithmus eignet sich gut für UltraschaJldatensätze, da er selbst bei verrauschten Bilddaten 
gute Ergebnisse liefert. Zusätzlich kann die Güte der berechneten Daten, die zur Haptifi-
zierung genutzt werden. mit Hilfe von SchweUwertoperationen verbessert werden. Das 
Fühlen der Kanten wird durch eine Feder e1möglicht, die lotrecht zu der zu fühlenden 
Kante positioniert wird. Dieses Vorgehen erlaubt eine freie Bewegung e ntlang der Kante, 
während abweichend von der Kante die Spannung der Feder gefühlt wird. Zur Berech-
nung der Orientierung und der Federspannung der Feder wurden verschiedene Berech-
nungsveifahren implementiert. Die verschiedenen Verfahren sollen zudem gewährleiste-
ten, dass haptische Artefakte · durch eine unzureichende Merkmalsextraktion minimie.rt 
werden. Haptische Zeichenelemente, wie Linien, Ku rven, o. ä., wurden auf ähnjjche 
Weise implementiert. 
Diskussion Die im Rahmen dieser Arbeit gewonnen Erfahrungen zeigen, dass es mit 
Hilfe einfacher Hardware mpglich ist, Benutzerschnittstellen medizinischer Anwendun-
gen durch eine haptische Komponente zu erweitern. Schwierigkeiten liegen in der Merk-
malsextrakLion, so dass einrparameuisierbares Modell gewählt wurde. Es zeigt sich aber, 
dass in bestimmten Bereichen eine Erweiterung der Benutzerschnittstelle durch eine hap-
tische Komponente ein sohneJleres und exakteres Arbeiten ermöglicht. Das System wur-
de zwar für die Echokar~graphie entwickelt, es ist aber auch denkbar, die Exploration 
von Bilddaten anderer hil{!gebender Verfahren, wie CT oder MR mit Hi lfe der Haptifi-
zierung zu unterstützen. 
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Bootstrap - Konfidenzintervall für Quantilen 
und Ereigniswahrscheinlichkeiten von current-status zensierten 
Ereignisdaten 
Mansmann U, Dümbgen L 
Universität Heidelberg, Institut für Medizinische Biometrie und Informatik 
Current-status Zensur liegt vor, wenn zur Beobachtungszeit nur gesagt werden kann, ob 
da interessierende Ereignjs schon oder noch nicht eingetreten ist. Solche Daten werden 
erhoben, um in epidemiologischen Studien einen Recall-Bias auszuschließen. Sie erge-
ben sich auch. wenn ilie Diagnose interessierender Ereignisse nur durch ein einmaliges 
invasives (manchmal tödliches) Verfahren möglich ist. 
Wellner und Groeneboom schlugen einen nicht-parametrischen Maximum Likelihood 
Schätzer (NPMLE) zum Schätzen der Ereignisverteilung aus curren1-status zensie1ten 
Daten vor. Jhre asymptotischen Ergebnisse erlauben die Berechnung von Konfidenzinter-
vallen für Ereigniswahrscheinlichkeiten. Pan behandelt das Schätzproblem minels mul-
tipler lmpulationsmethoden und eines Bayesian Bootstrap und zeigt, wie damit Unter-
schiede zwischen 7.Wei Populationen getestet werden können. 
Ausgangspunkt unserer Arbeil ist Groeneboom's und Wellner's NPMLE, der zwei Glät-
tungsverfahren unterzogen wird: 
1. Naive lineare Interpolation der Sprungfunktion und 
2. Glättung durch einen local likelihood Schätzer (Fan, Gijbels). 
Weiterhin werden verschiedenen Bootstrap-Yerfahren angewendet: Parametrisches Boots-
prap, wild boorstrap, m-out-of-n bootstrap (Bickcl et al.). 
Es zeigt sich, dass ein m-out-of-n bootstrap (m,...,,n/I 0), zusammen mit einem local like-
lihood geglätteten Schätzer, Konfidenzintervalle mit der richtigen Überdeckungswahr-
scheinlichkeit ergibt. 
Die Verfahren werden an einem Datensatz zum Wachstum von kolorektalen Adenomen 
veranschaulicht. 
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Definition und Quantifizierung von Übereinstimmung 
bei Messungen auf unterschiedlichen Skalen 
Martus P 
FU Berlin, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
In einer ganzen Reihe von Publ ikationen w iesen DG Altman und JM B land darauf hin, 
dass d ie Methodik der Korrelationsanalyse inadäquat ist für die Quantifizierung von 
Übereinstimmung bei wiederholten Messungen am selben Probanden. Die von den bei-
den Autoren vorgeschlagene Methode betrachtet Differenzen und Mittelwerte mehrerer 
Messungen. Insbesondere die daraus abgeleiteten graphischen Darstellungen gelten mitt-
lerweile als state of the art für Übereinstimmungsanalysen. Die gesamte Methodik baut 
jedoch essentiell darauf auf, dass die unterschiedlichen Messungen auf denselben physi-
kali chen Skalen erfolgen. Implizit wird angenommen, dass diese Skalen Intervall-Ni-
veau aufweisen, da sonst Summen- und Differenzenbildungen nicht interpretiert werden 
können. 
Bei bestimmten Erkrankungen werden zur Quantifizierung de Schädigungsgrades Mes-
sungen völlig unterschiedlicher Rationale am selben Probanden durchgeführt. Ein Bei-
spiel stellen die Glaukomerkrankungen dar. bei denen psychophysi ehe und elektrophy-
siologische Sehtests, aber auch morphometrische Messverfahren angewendet werden. 
Beim Vergleich dieser M ethoden werden übliche1weise Korrelationsanalysen akzeptiert. 
Auch in dieser Situation stellt sich aber die Frage nach Altemativen der Quantifizierung 
von Übereinstimmung. 
lm Kem geht es um das allgemeine Problem, unterschiedliche Messungen auf eine ge-
meinsame Skala zu transformieren. I st dieser Schrill geleistet, kann die M eU10de von 
A ltman und B land unmittelbar übertragen werden. Im Vortrag wird begründet, dass die-
ses Transformationsproblem nicht allgemein, sondern nur in Bezug auf die spezielle An-
wendung gelöst werden kann. Zur Quantifizierung des Schädigungsgrades können ande-
re Trans.formaLionen geeignet sein als für eine diagnostische Fragestel lung, bei der 
quantitativen M essungen Erkrankungswahrscheinlichkeiten oder odds ratios zugeordnet 
werden sol len. 
A nhand von Beispielen aus dem Erlanger Glaukom Register werden umerschiedli che 
Lösungsanansätze dargestellt und verglichen. Die verwendeten Methoden stehen im Zu-
sammenhang mit Skalierungsproblemen, wie sie in der outcome Forschung zur Quantifi-
zierung von Lebensqualität in vergleichbarer Art auftreten. 
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Postoperative akute Verwirrtheit cardiochirurgischer Patienten 
nach coronar-arterio-venösen Bypass (CAVB) 
oder einer Herzklappenersatzoperation 
Mayer H, Osterbrink J, Evers GCM 
Universität Witten/Herdecke, Institut für Pflegewissenschaft 
Nach cardiochirurgischen Eingriffen werden lüiulig Zustände von akuter Yerwirrtheit be-
schrieben. Dieser Befund stellt u. a. aufgrund der fehlenden compliance der Betroffenen 
höchste Ansprüche an das Pflege- und medizini ehe Personal. 
Im Gegensatz zum Ausland liegen für Deutschland keine validen Daten über das Vor-
kommen der akuten Yerwintheit nach herzchirurgischen Eingriffen vor. Daher war es 
das Z iel dieser an drei untersch iedl ichen Herzzenlren durchgeführten Inzidenz- und Prä-
valenzstudie erste zuverlässige Daten zu erheben. Lm Rahmen dieser prospektiven Ko-
ho1tenstudie wurden alle Patienten einbezogen, die sich im Zeitraum vom 1. Februar bis 
30. April 2000, an einer drei beteiligten Herzzentren, einer Bypass- und./.oder Herz-
klappenoperaLion unterzogen. Auf diese Wei e konnten 876 Patienten erfa st werden. 
J 6 Patienten mussten aus der Studie ausgeschlossen werden, da innerhalb des .Beobach-
tungszeitraumes (vorn Operationstag bis einschließlich des fünften postoperativen Tages) 
die Frage nach der akuten Yerwintheit nicht beantwo1tbar war (z. B. aufgrund einer 
permanenten Intubation). Insgesamt zeigten 152 Patiencen ( 17,7 % ) in dem Erhebungs-
zeitraum Symptome der akuten Yerwirrtheit. 
Das mittlere A lter der Patienten (ca 75 % davon männlich) beuug 66 Jahre (Min = 22, 
M ax = 91, Standardabweichung 9,9). Bei 98,8 % der Patienten wurde eine Herz-Lungen-
maschine eingesetzt. 73,5 % der Patienten wurden durch einen aorto-corooaren Venenby-
pass und 24,3 % durch einen Herzklappenersatz versorgt. Bei jedem zwanzigsten Patien-
ten handelte es sich um eine Rcoperation und bei 8,l % der Patienten um eine isoliert 
venöse Revaskularisation. 
Die Prävalenz stieg von 2,0% (Spätschicht-Op-Tag) bis auf 9,6 % (Nachtdienst 3. Tag). 
Zu Erhebungsende (Spätschicht 5. Tag) betrug die Prävalenz immer noch 4,4 %, bei 
einer lnzidenzrate von 2, 1 % am fünften Tag (5,0% und 6,0 % am ersten und zweiten 
Tag). Nachts lagen die Inzidenzraten mit 8,4 % wesentlich höher als in den beiden ande-
ren Schichten (4,9 % Frühschicht und 4,0 % Spätschicht). Deutlich sichcbar ist die Alters-
abhängigkeit des Phänomens. So steigt die Tnzidenz von l 0,5 % bei den unter 70-jähri-
gen auf 40,7 % bei den über 80-jährigen M enschen an. 
D iese Zahlen belegen, dass die akute Verwirrtheit bei herzchirurgischen Eingriffen auch 
in Deutschland ein relevantes Problem darsteHt. 
Regionale Arzneimittelverordnungsmuster 
in Mecklenburg-Vorpommern 
Melcher D, Schuster R 
Biometrisches Zentrum NORD beim MDK Schleswig-Holstein, Lübeck 
Das Biometrische Zentrum NORD wurde mit der Zusammenführung sämtlicher Arznei-
mittelverordnung daten der Gesetzlichen Krankenkassen für den niedergelassenen Be-
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reich in Mccklenburg-Yorpommem beaufLragt. Dieses Datenmaterial wurde für das ge-
samte Jahr 2000 für verschiedene Arzneimittelgruppen (Antidepressiva, Insuline, Zyto-
statika, Antibiotika, etc.) und Kategorien (Umsätze, Generika-Anteile, Innovationspoten-
tiale. etc.) auf Postleitzahlregionen aggregie11. Mit Hilfe eines geographischen 
Informationssystems und demographischer Information (Einwohnerzahlen pro Postleit-
zahlregion) lassen sich räum.liehe Verteilungsmuster dieser Arzneimittelgruppen darstel-
len. Erste Ergebnisse zeigen. dass das Verordnungsgeschehen bei Insulinen und Anti-
depressiva regional sehr inhomogen ist und sich nicht ausschließlich mit Stadt-Land-
Unterschieden erklären lässt. 
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Normalisierung von GKV-Daten am Beispiel 
des Berichtswesens der MDK 
Melcher D, Schuster R, Rädisch T 
Biometrisches Zentrum NORD beim MDK Schleswig-Holstein, Lübeck 
Ln der Gesetzlichen Krankenversicherung (GKY) taucht immer wieder das Problem auf, 
dass Informationsfüisse und Kassenkommunikation durch eine Vielzahl von unterschied-
lichen Datenbank- und Dokumentationssystemen bzw. unterschiedlicher Kodierungen be-
hindert werden. Datenzusammenführung ist daher eine vordringliche Aufgabe für diverse 
Bereiche innerhalb der GKV (§300-Daten, Gesundheitsberichterstanung, Statistiken aus 
dem stationären Bereich etc.). 
Anhand der Auswertung von Leistungsdaten mehrerer Medizinischer Dienste (MDK) 
beim Biomenrischen Zentrum NORD (BZN) wird ein Konzept zur kontrollie11en Daten-
zusammenführung und dessen Implementierung im Programmpaket NORA (Normalisie-
rungs- und Repon-Automatisierung) vorgestellt. Anlass für die Entwicklung von ORA 
war die Auswenung von Daten. die vom 1998 eingeführten MDK-Dokumentationssys-
tem produzien worden waren. Das BZN musste Daten aus dem Vorgängersystem, wel-
ches eine komplett andere Datensatzstruktur besitzt, mit den Daten des neuen Systems 
zusammenführen. Gleichzeitg entstanden in rascher Abfolge immer wieder neue Ver io-
nen, die z. T. unterschiedliche Variablen und Codes besaßen. Zur Bewältigung dieser 
Aufgabe wurden d ie verschiedenen Datenformate in eine einheitliche Datenstruktur 
transformiert (Normalisierung). Da sowoh l das neue Dokumentationssystem Fehler auf-
wies als auch die tei lweise komplizie1ten Transformalionsschritte feh leranfäll ig sind, war 
die genaue Reproduzierbarkeit des Normalisierungsvorganges eine entscheidende Anfor-
derung an das System. Außerdem sollte ein Fehlerprotokoll dafür sorgen, dass Mängel 
in den Originaldaten genau dokumentiert und in definierte Missing-Kategorien werden. 
Das strikte Gebot der Reproduzierbakeit machte einen skriptgesteuerten Ablauf notwen-
dig. NORA-Skripte bestehen aus zwei Elementen: Einlesemodule, welche die Datensatz-
beschreibung, die Definition zulässiger Codes und deren Assoziation mit Schlüsselwör-
tern (Labels) und Transformationen für die Überführung in die Normalform enthalten 
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einerseits und anderseits Steuerskripte, welcher die Einlesemodule mit Originaldaten und 
Normalformdaten verknüpfen. Da sowohl die Verknüpfung der Ein- und Ausgabedaten 
als auch Datensatzbeschreibung und Transformationsschritte durch die Skripte genaue-
stens dokumentiert sind, lässt sich beim Auftreten von Inkonsistenzen der ormalisie-
rungsvorgang jederzeit reproduzieren. Datenfehler können klar von Verarbeirungsfeblern 
unterschieden werden. 
NORA ist als offenes System konzipiert. Die Suuktur der Normalfonndatenbank ist 
ebenfalls durch ein NORA-Einlesemodul definiert und daher jederzeit für andere Daten-
ströme adaptierbar. Gegenwärtig ist das BZN damit beschäftigt, mit Hilfe von NORA 
eine Normalisierung von § 300-Verordnungsdaten durchzuführen, die im Rahmen eines 
pharmakologischen Projektes zusammengeführt werden. 
Combined Linkage and Association Analysis 
for lncomplete Family Datas. 
A Comparison of the EM-TOT and the 1-TDT 
Mittemeyer J , Ziegler A 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Biometrie und Epidemiologie 
Population admixture is a confounder in genetic association studies. Thc transmission-
disequilibrium test (TOT) [Spielman et al., 1993] circumvents this problem and is a 
valid lest for association even if population stratification is presenl. The TOT tests if 
parents that are heterozygous for a diallelic marker locus prefer to transmit the marker 
allele in question to an affected offspring. lts classical from requires completely geno-
typed family trios at the marker locus. In the ca e of missing parental data, the applica-
tion of the "standard" TDT may bias the results [Curtis & Sham, 1995]. Severa1 ap-
proaches have been proposcd 10 avoid the problem of missing parental information. 
These includc the 1-TDT [Sun et al„ 1999] which is an unbiased tesl for both linkage 
and association even if only parenc-offspring pairs are available. Similarly to an alterna-
tive, the EM-TDT [Mittemeyer et al., 2000], it may be combined with the classical TOT. 
We have performed a Monte Carlo Simulation study to compare the EM-TDT with the 
l-TDT for the Situation of partly mjssing parental genotype information at a djallelic 
genetic marker locus for a variety of standard genetic models in the presence of popula-
tion admixture. Empi.rica1 type 1 en-or rates were close to the nominal significance levels 
for the 1-TDT under any possible null hypothesis. However, the genotype reconstruction 
EM-TOT showed intlated empirical type 1 error rates, while the allelic EM-TDT was 
conservative. Interestingly, the 1-TDT had greater power than both versions of thc 
EM-TDT. Therefore, the !-TOT is preferable compared with the EM-TOT, at least for 
those modcls that were considered in our Monte-Carlo simulation study. 
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Entwicklung des Arbeitsunfähigkeitsgeschehens 
unter komplementärmedizinischer Intervention 
Moebus S, Lehmann N, Jöckel KH 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Anhand von Daten zweier Modellvorhaben von Betriebskrankenkassen nach §§ 63 SGB 
V ff zu komplementärmedizinischer Intervention im Bereich ambulanter Versorgung 
chronjsch Kranker wurden biometrische Methoden zur Beschreibung des Arbeitsunfähig-
keitsgeschehens und zur Bewertung des Effekt medizinischer Interventionen auf die 
Arbeitsunfähigkeit (AU) entwickelt. Die Untersuchung ist als outcome-Studie ohne expli-
zite Kontollen angelegt Die Datenerhebung erfolgt 5 Jahre retrospektiv und bis zu 10 
Jahre prospektiv. Wir untersuchen hier insbesondere den Zusammenhang der Entwick-
lung der AU mit der Veränderung des von den Patienten berichceteten Befindens. Damit 
soll u. a. geklä11 werden, ob Arbeitsunfähigkeit als Indikator der Gesundheit gewertet 
werden kann. Zudem sind Uncersuchungen dieser Art ein wichtiger Aspekt der Gesund-
heitsökonomie. 
374 Patienten waren im ersten Studjenjahr in einem Arbeitsverhältnis. Als Referenz lie-
gen die Mittelwerte der AU-Tage und -Fälle pro Kalende1jahr je Altersklasse und Ge-
schlecht aller BKK-Yersicherten vor, mit denen standardisierte Ratenverhältnisse (SRR) 
berechnet werden (Kontrolle säkularer Trends). AU-Parameter (Tage bzw. Fälle pro Jahr 
sowie SRR) sind stark rechtsschief verteilt. Zur Analyse dienen daher der Median, Q3 
und die zugehörigen 95 % Konfidenzintervalle sowie Verfahren der Rangstatistik in 
durchgängig beobachteten Subkohorten. Die Patienten werden vor. unmittelbar nach, und 
18 Monate nach der Behandlung u. a. zu ihrem Befinden befragt (angelehnt an Bundes-
gesundheitssurvey l 991). Von 235 der 374 Patienten liegen bislang wenigstens zwei 
Befragungsergebnisse vor. 
Im Studienkollektiv ist ein deutlicher, nachhaltiger Rückgang (Subkoho11e mit n = 154: 
p < 0.05) der SRR der AU-Tage vom 1. Studienjahr (Q3: 1.4, 95 % CI: 1.2- 1.6) auf das 
2. Studienjahr (Q3: 1.0, 95 % Cl: 0.7-1.4) sowie eine nachhaltige Verbesserung des Be-
f10dens zu verzeichnen. Durch Korrektur um datentypische KoITelationen wird gezeigt, 
dass die im AU-Geschehen fostgestellte Entwicklung den Effekt von regression-to-the-
mean übersteigt. Patienten (n = 174) mit günstiger Entwicklung des Befindens zeigen 
einen ausgeprägt stufenfönnigen Verlauf der AU mit hohen SRR bis zum 1. Studienjahr 
und einer prägnanten Abnahme im 2. Jahr, die sich als nachhaltig erweist. Patienten 
(n = 6 1) mit ungün tiger Entwicklung des Befindens weisen dagegen einen i. w. progre-
djenten Verlauf der Arbeitsunfähigkeit im Beobachtungszeitraum auf. 
Auch im beschränkten Rahmen einer einfachen Verlaufsbeobachtung können Interven-
tionseffekte aufgezeigt werden. In der vorliegenden Studie sind eindeutige Zusammen-
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hänge der Entwicklung der AU und der des Befindens nachweisbar, so dass Daten zur 
Arbeitsunfähigkeit als gut erhebbare, indirekte gesundhei tsbezogene Parameter diskutie1t 
werden können. 
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Regionale Effizienz der Luftrettung unter logistischem 
und finanziellem Aspekt 
Möser K, Reuter M, Biewener A, Aschenbrenner U, Holch M 
TU Dresden, Lehrstuhl für VWL, insbes. Allokationstheorie 
Einleitung Nach der Wiedervereinigung explodierten auf dem Gebiet der ehemaligen 
DDR innerhalb von kürzester Zei t die Zah l an Verkehrsunfällen. Auch 1999 ist die Ge-
tötetcnrate (Unfalltote/ 106 Einwohnern) in den neuen Bundesländer 1,7-fach höher ( 143 
vs. 85). Trotzdem sind dort für die Luftreuungssti.itzpunkte ein geringer Anteil schwerer 
traumachirurgischer Luftrenungseinsätze am Gesamteinsatzvolumen bekannt Die bei der 
Auswertung eigener Traumadaten klinisch evidenten p.rozessqualitativen Mängel gaben 
An lass, Notwendigkeit und sozioökonomische Rechtfe11igung der vorgehaltenen techni-
schen und personellen Ressourcen zu hinterfragen. 
Fragestellung Wie hoch ist die notärztliche Versorgungsqualität bei kritisch Verletzten, 
welche Kosten entstehen insbesondere im Vergleich der Luft- vs. Bodenrettung und wie 
erfolgreich ist die Einbindung der Luftrettung in den allgemeinen Rettungsdienst? 
Material und Methoden Aus dem Zeitraum 10/92 bi s 6/98 wurden 617 polytraumati-
sie11e Patienten (ISS ~ 16), die in die Notaufnahme einer Unfallchirurgischen Klinik der 
Maximalversorgung einer Großstadt-Um land-Region (ca. 1 Million Einwohner) eingelie-
fert wurden nach Rettungsmittel (NAW (n = 338), RTH (n = 279)), der Qualität der not-
ärztlichen Versorgung und dem primären Einsatzanteil der Luftrcrtung retrospektiv analy-
siert. Als einfach fassbare Kriterien sind Infusion, Intubation und Traumazentrum-
Zuführung anerkannt. Weiterhin erfolgte ei ne monetäre Bewertung der erbrachten Leis-
tungen im Renungsmittel- und Verletzungsmustervergleich. Die Effektivität der Luftret-
tung in den neuen Bundesländern wurde anhand einer Umfrage an 7 neuen Luftrettungs-
zentren im Vergleich mit 2 etablierten .RTH-Stationen in den alten Bundesländern 
analysie1t. 
Ergebnisse Bei primär durch den Rettungshubschraubemotarzt behandelten Patienten 
fand sich im Vergleich zum bodengebundenen Rettungsdienst eine signifikant höhere 
Menge an appl iziertem Volumen (1283m l vs. 882ml), angelegten Thoraxdrainagen 
(8,4% vs. 1,7%) und prähospitalen Intubationen (68% vs. 54 %). Durch die häufigere 
primäre Intubation durch den Luftrettungsnotarzt konnte eine verkürzte Verweildauer auf 
der Intensivstation mit einer Kostenersparnis von ca. 4000 DM/Patient ermittelt werden. 
Die mittleren Gesamtbehandlungskosten betrugen nach einer Vol lkostenanalyse 1997 ca. 
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33000 DM. Die Untersuchung definjerter Verletzungsmuster zeigte für die Lu ftrettung 
bei Polytraumatisierten mit Wirbelsäulenverletzungen, mit höhergradigem SHT und mit 
kombinierten SHT und Extremitätenverletzungen eine signifikante Kostenersparnis von 
durchschnittlich ca. 10500 DM bei höherer Gesamtverletzung schwere auf. Trotz einer 
regional im Bundesvergleich erhöhten Anzahl Verkehrsunfalltoter konnte bei der ge-
nauen Analyse der eingesetzten Rettungsmittel an obduzierten Unfallopfern ein Anteil 
der primären Luftrettung mit 9% ermittelt werden, obwohl der primäre Einsatz bei 54% 
der Unfälle möglich gewesen wäre. Die Anzahl der schweren Traumaeinsätze mit e inem 
NACA 4-6, bei denen der spezifische Vortei l der Luftrettung zum Tragen kommt, ist bei 
den ostdeutschen Stützpunkten wesentlich niedriger als bei den westdeutschen RTH-Sta-
tionen (l 02 vs. 207). 
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Staubexposition, Pneumokoniose und Rauchverhalten: 
Eine Follow-up-Studie zur Lungenkrebsmortalität 
saarländischer Steinkohlenbergleute 
Morfeld P, Lampert K, Emmerich M, Stegmaier C, Piekarski C 
Institut für Arbeitswissenschaften der RAG, Dortmund 
Einleitung Quarzstäube sind als humankanzerogen eingestuft (IARC 1997, MAK 
1999). Ein starkes Argument für die Einstufung weist auf Lungenkrebsexzessrisiken un-
ter Si likotikem hin. Kritiker argumentieren, dass dieser Befund verzent sei, weil das 
Silikoserisiko unter Rauchern erhöht ist. Obgleich die Befunde zu Quarzstaub nicht di-
rekt auf Kohlengrubenstaub übertragbar sind, versuchen wir die Assoziation zwischen 
Rauchverhalten, Pneurnokonioseprävalcnz und Lungenkrebsmortalität an Steinkohlen-
bergleuten zu untersuchen. 
Methoden Eine Follow-up-Studie wurde an 4581 Steinkohlenbergleuten des Saarberg-
baus durchgeführt, die mindestens 5 Jahre untertage gearbeitet haben. Die Srudiengruppe 
umfasst ca. 40% der Untertage-Belegschaft de Saarbergbaus zwischen 1977 und 1979. 
Das Mortalitäts-Follow-up wurde vom 01. 0 1. 1980 bis zum 31. 12. 1998 durchgeführt. 
Der Grad der Bergarbeiterpneumokoniose (CWP) wurde bei Start des Follow-up gemäß 
der Klassifikation von Johannesburg 1930 bestimmt. Als Trennpunkt wurde die Katego-
rie - 1 gewählt, verg leichbar zu 1/0, ILO 1980. Angaben zum Rauchverhalten konnten 
für 2334 Steinkohlenbergleute gewonnen werden. SMR-Analysen wurden im Vergleich 
zur männlichen Bevölkerung des Saarlandes durchgeführt, interne Analysen auf Basis 
von Cox-Modellierungen. 
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Ergebnisse 810 Todesfälle ereigneten sieb io der Studienperiode. Die Gesamtmortalität 
(SMR = 0,80), Krebsmortalität (SMR = 0,80; obs = 270) und Lungenkrebsmortalität 
(SMR = 0,79; obs = 98) lag signifikant unterhalb der Erwartung. Die SMR für Lungen-
krebs unter den 828 Bergleuten mit CWP > -J betrug 1,29 (0,95-CI: 0,92 - 1,76; 
obs = 40), jedoch 0,63 (0,48 - 0,82; obs = 58) unter den 3753 Bergleuten mit 
CWP < - 1. Pneumokoniose und Raucherstatus (Raucher./.Ex-Raucher vs. Nie-Raucher) 
sind deutlich assoziiert: OR = 3,9 (2,8 - 5,3). Unter 412 Rauchern./.Ex-Rauchem mit 
CWP > - 1 ergab sich eine Lungenkrebs-SMR von 1,36 (0,8 1 - 2, 15; obs = 1 8), jedoch 
unter 1247 Rauchern./.Ex-Rauchem mit CWP < - 1 lediglich 0,62 (0,30 - 1, L4; 
obs = 10). Kein Lungenkrebstodesfall ereignete sich in der Untergruppe aller 675 Nie-
Raucher (exp = 9,6). Interne Vergleiche mit Hilfe von Cox-Modellen, die andere Kova-
riablen wie Nationalität, Dauer der Arbeit unter Tage und Staubintensitätsmaße zusätz-
lich einbezogen, ergaben ähnliche Ergebnisse. 
Schlussfolgerungen Obgleich das Rauchverhalten mit dem Pneumokonioseri siko asso-
ziiert ist, kann dieser Zusammenhang nicht die erhöhten Lungenkrebsmortalitätsraten 
erklären, die unter Bergleuten mit Pneumokoniose in internen Vergleichen gefunden wer-
den. Als Vorbehalt sei angemerkt, dass die Schätzungen zum Kreb risiko von Steinkoh-
lenbergleuten aufgrund möglicher Healthy Worker Survivor Effekte verzerrt sind. Zusätz-
liche Analysen, die solche Verzerrungen quantifizieren, sind notwendig, um die 
Kausalwirkung der beruflichen Staubbelastung auf das Lungenkrebsrisiko überzeugend 
abschätzen zu können. 
IT-Outsourcing in Großkrankenhäusern 
Morzinck Th, Schonlau H, Schneichel W 
Universität zu Köln, Klinisches Rechenzentrum 
Die IT-Abtei lungen in Universitätsklinika sind durch drei sich zyklisch wiederholende 
Grundformen gekennzeichnet, die sich durch d ie strukturelle Zuordnung zu Verwaltung, 
zum Jnsti tut [ür Medizinische Informatik oder als selbstständige Dienstleistungseinrich-
tung beschreiben lassen. 
In der letzten Zeit wird als weitere Variante das Outsourcing (J) diskutiert, mit dem zzt. 
hohe Erwartungen verbunden sind, von Problemen bei der Vorhaltung eigener IT-Struk-
turen befreit zu werden. Die Palette reicht von sachlich/technischen (Verzicht auf größe-
re lokale (Server-)lnstallationen durch externes application service providing) und be-
lriebswirtschafllichen Überlegungen [Auslastung, Produktivität, Wirtschaftlichkeit (2), 
Qualität] bis hin zu konkreten persooalrelevanten Aspekten [,.Freiheit" von Tarifverträ-
gen, Bereitschaftsdienste, IT-Schulungen, usw.]. 
Im Rahmen von ff-Outsourcing-Überlegungen müssen in Krankenhäusern besondere 
Einflussfaktoren berücksichtigt werden. Von zentraler Bedeutung sind dabei die oft 
wechselnden Auffassungen über die Aufgaben einer IT-Abteilung, die zwischen der Exe-
kution anderweitig gefällter technologischer (Produkt)Entscheidungen einerseits und der 
auf IT-abteilungseigener Kompetenz basierenden Umsetzung funktionaler Anforderungen 
des Hauses andererseits schwanken. Diese - für den Wunsch nach Outsourcing mitur-
sächliche - Problematik wird in Großkrankenhäusern durch eine heterogene Palette von 
Anwendungsprogrammen nicht gerade vereinfacht. 
Als Grundformen des Outsourcing werden die Beauftragung eines Fremdanbieters oder 
die Auslagerung von Betriebsteilen in selbstständige Rechtsformen diskutie11. 
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Bei jeder Form des Outsourcings besteht auf Seiten des Krankenhauses die Gefahr des 
Verlustes von Schlüsselwis en, das für die Beurte ilung von Leistung und Gegenleistung, 
d. h. für die Vertragsabwicklung zwingend benötigt wird. Dabei feh len aufgrund des 
hohen Diversifizierungsgrades vor allem der medizinischen Applikationssysteme oft die 
unterstützenden - z.B. aus der Industrie abgeleiteten - Vergleichszahlen, so dass medi-
zininformatisches know-how zur Kernkompetenz von Großkrankenhäusem./.Universiläts-
kliniken zu rechnen ist. 
Bei näherer Betrachtung stellt sich überdies heraus, dass in Form des Einkaufs von 
problemorientiertem Consulting und dem Abschluss weitgehender Wartungsverträge mit 
Lieferfirmen (mit remote system support) bereits seit längerer Zeit in vielen Häusern ein 
selektives Outsourcing mehr oder weniger unbemerkt realisiert ist und e in großer Teil 
der Arbeit der eigenen IT-Abteilungen inzwischen in der Systemheterogenität und in der 
Sicherstellung eines 365 d/24 h -Betrieb auch von nicht-Standard-Anwendungen bei sehr 
kurzen Reaktionszeiten im Störungsfall begründet ist. 
Soll darüber hinaus ein vollständiges IT-Out ourcing realisiert werden, ist von einer Vor-
bereitungszeit von mindestens 1 Jahr auszugehen. Da allgemein nur 1/3 aller IT-Out-
sourcingkunden zufrieden ist und 1/3 aller Projekte scheitert (3), ist der roll-back-Prob-
lematik (funktional und finanziell) besondere Aufmerksamkeit zu widmen. 
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Media 1996, 18-31 
vgl. „Unzufriedene Outsourcing-Kunden", Computerwoche 7/2001, 58. Vgl. auch: „Outsourcing: 
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Sieben Jahre physikalische Netzwerktrennung -
Erfahrungen und Aspekte 
Morzinck Th, Heilmann KU 
Universität zu Köln, Klinisches Rechenzentrum 
Das Klinikum der Universität zu Köln geht in der Netzwerkinfrastruktur einen untypi-
schen Weg bei der aus Sicherheitsgründen gebotenen Trennung der Krankenversorgungs-
EDV vom Internet, bzw. der „Außenwelt". 
So ist seit 1994 entsprechend den Empfehlungen der DFG (1) eine volJs t.ändige Tren-
nung des Krankenversorg ungs- vom Wissenschaftsnetz (Internet) realisiert. 
Prima vista scheint bei einer Netzwerktrennung die doppelte Auslegung des Netzwerkes 
bis hin zur Anschaffung von jeweils zwei PCs pro Arbeitsplatz, d. h. einer für die Kran-
kenversorgung und einer für das Wissenschaftsnetz notwendig zu sein. 
Dieser vorgeblich hohe Aufwand relativiert sich allerdings sehr stark, wenn ein ganzheit-
licher Kosten-Nutzen-Vergleich unter Berücksichtigung eines integrierten Sicherheitskon-
zeptes angestellt wird. So weisen Studien (2) für die ungezielte Bereitstellung eines 
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Internetzugangs am EDV-Arbeitsplatz hohe Produktivitätsverluste nach, die auf das „in-
sourcing" privater Interesse (Spiele, Download von Musik und Progra111me11, Teleban-
king, „Su1fen" zur Urlaubsplanung usw.) zurückzuführen sind. Der Zugang Zllm Internet 
stellt seit wenigen Jahren keine Privilegierung mehr dar und kann in den Bereich des 
Privatlebens verwiesen werden. 
Prüft man in einem Krankenhaus den Zugangs zum Internet unter dem Blickwinkel der 
betrieblichen otwendigkeit (dazu zählen in einer Universitätsklinik auch Forschung und 
Lehre), resultiert eine erstaunlich niedrige Zahl an EDV-Arbeitsplätzen, an denen Inter-
net und Krankenversorgungs-EDV zugleich erforderlich sind. 
Erst für diese stellt sich d ie Frage der Installat ion z. B. einer firewal/ oder aber getrenn-
ter Netze, die wieder einer Kosten-Nutzen-Relation unterzogen werden kön11en. Ange-
sichts der hohen Konzentration sensibler Daten z. B. in elektronischen Krankenakten 
schulden Krankenhäuser wegen des Arztgeheimnisses bei dem Betrieb von firewalls 
höchste Anstrengungen, die sich in einem laufenden zusätzlichen Aufwand für hochqua-
lifiziertes Personal oder Consulting niederschlagen. Trotzdem können Probleme mit dem 
Einschleusen z. B. von Viren und dem unbefugten Ausschleusen von Patientendaten via 
Emai l nur schwer gelöst werden, vor allem wenn hohe technolog ische Freiheitsgrade 
(etwa unter Forschungsaspekten) an den Internetzugang gestellt werden. 
Bei der in Köln verfolgten Netztrennung erhalten diejenigen EDV-Arbeitsplätze, an de-
nen beide Netze erforderlich sind, jeweils 2 Computer, bzw. 1 Computer und 1 Terminal 
[thin clie111 (4)), wobei Bildschirm, Tastatur und Maus durch einen Umschalter mit dem 
jeweils gewünschten Geräl./. etz verbunden werden. Diese Form der Installation hat 
sich inzwischen auch deshalb bewährt, weil z. B. bei „Virus"-Befall nur der Computer 
im Wissenschaftsnetz gestö1t ist, während die Arbeit im Krankenversorgungsbereich mit 
dem zweiten Gerät ungestört weitergeführt werden kann. 
Literatur 
DFG (199 1): Zur Ausstattung der Hochschulen in der BRD mit Datenverarbeiwngskapazität für die 
Jahre 1992 bis 1995. Bonn: DFG 199 1 (Nr. 4.6); übernommen in die nachfolgenden Empfehlun-
gen für die Jahre 1996-2000. Bonn: DFG 1996 (Nr. 4.6) 
vgl. zum Thema m. w. N.: M EYER J-B: Pinnenalltag? In: Compu1erwoche 38/2000, 9- 12 
vgl. z.B . . l:-IEITMANN, K. U.; KOOP, A.; MORZJNCK, T11. ; SCJ·JNEJCHEL, W.: Calming admins and 
managcrs - Experiences from four years using thin clicm technology in a hospital environmenl. 
Jn: l-IASMAN A , ßLOBEL B, DUDECK J, ENGELBRECHT R, GELL G, PROKOSCll HU (HRSG.): Medical 
Infobahn for Europe. Amsterdam: TOS Press 2000, 9 12-9 15 
Ein Prognosemodell für die Erwerbsfähigkeit 
nach einer stationären Rehabilitationsbehandlung 
bei Patienten mit Erkrankungen des Bewegungsapparates 
Muche R, Rösch M, Osthus H 
Universität Ulm, Abteilung Biometrie und Medizinische Dokumentation 
Fragestellung Für eine effiziente Rebabilitalion ist es wichtig, Patienten möglichst 
früh erkennen zu können, denen aUer Wahrscheinlichkeit nach eine spätere Erwerbsunfä-
higkeit droht, um unterstützende Maßnahmen bereits während der Rehabilitationsmaß-
nahme oder in einer entsprechenden Nachsorge durchführen zu können. Unsere Frage-
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stellung war zu untersuchen, wie gut man mit einem statistischen Prognosemodell kurz-
und längerfristige Erwerbsfähigkeit prognostizieren kann. Dabei basieren die Informatio-
nen der Patienten ausschließlich auf routinemäßig, während des Reha-Aufcnlhaltes auto-
matisch in einer Datenbank erfassten Variablen. Ein wesentliches Ziel war dabei die 
Beschreibung der prognostischen Wertigkeit dieser Variablen. 
Daten und Methodik Für die Untersuchung der Kurzzeitprognose stand ein Datensatz 
von 599 Patienten zur Verfügung. Zur Modellierung wurde eine multiple logistische 
Regression mit mehrstufigem Variablenselektionsprozess genutzt. Fi.ir die Validierung der 
Prognosegi.ite gab es einen zweiten unabhängigen Datensatz mit 841 Patienten, so dass 
reliable Schätzer fi.ir Sensitivität und Spezifilät nach einer ROC-AnaJyse angegeben wer-
den können. Dieser zweite Datenbestand konnte dann auch für eine Modellierung einer 
Erwerbsunfähigkeit 1-2 Jahre nach der Rehamaßnahme genutzt werden, da Berentungs-
daten der LVA Baden-Württemberg in den Datensatz eingespielt wurden. 
E rgebnisse und Diskussion Die erzielten Sensitivitäten liegen je nach Modell bei 70-
75 %, die entsprechenden Spezifitäten um 80 %. Die Modelle zeigen somit eine mode-
rate Möglichkeit, die Erwerbsfähigkeit nach einer stationären Rehamaßnahme für Patien-
ten mit Erkrankungen des Bewegungsapparates vorherzusagen. Berücksichtigt werden 
muss dabei, dass diese Ergebnisse ausschließlich auf Routinedaten beruhen, die bei der 
Arztbriefschreibung und Meldung an den Rentenversicherungsträger automatisch in einer 
Datenbank abgelegt werden. Durch Hinzunahme von weiteren, aufwendiger zu erheben-
den, krankheitsspczHischen Zusatzinformationen lässt sich die Zuverlässigkeit der Pro-
gnose sicherlich noch verbessern. 
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Klinische Evaluation: Vierjährige Erfahrung mit dem 
interdisziplinären Modellprogramm 
Müller HH, Donner-Banzhoff N, Schäfer H 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Biometrie und Epidemiologie 
Das interdisziplinäre Modellprogramm hat zum Ziel, die Kompetenz zur Rezeption. Pla-
nung und Durchfühnmg klinischer Studien zu vermitteln. Zielgruppe sind wissenschaft-
lich tätige Ärztinnen und Ärzte der medizinischen Fachbereiche in Hessen. Seit 1997 
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finden die interaktiv orientierten Seminare während des Winterhalbjahres berufsbeglei-
tend statt. .Bei dem sechs Monate dauernden Programm steht die Arbeit am eigenen 
Projekt im Vordergrund. Mit Unterstützung von Dozenten und Feedback der Gruppe 
erarbeitet jcde/r Teilnehmende sukzessive ein Studienprotokoll zu einer Frage aus sei-
nem/ihrem wissenschaftlichen Arbeitsbereich, in der Regel eine randomisierte kontrol-
lierte Studie. Dieses kann nach Abschluss des Programms als Förderantrag e ingereicht 
bzw. unmittelbar umgesetzt werden. Die erfolgreiche Teilnahme wird durch ein Zertifikat 
des Fachbereichs dokumentiert . Die Dozenten entstammen methodisch und klinisch aus-
gerichteten Abteilungen der Universitäten Marburg und Frankfurt sowie der phaimazeuti-
schen lndustrie. 
Die Konzeption des Programmes wird vorgestellt, und über die Erfah rungen aus der 
Durchführung über inzwischen vier Jahre wird berichtet Bisher überstieg die Zahl der 
Bewerber die ZahJ der Plätze ( 12) um das zwei- bis dreifache. Die Teilnehmer ent-
stammten sämtlichen Versorgungsfächern einschließlich operativer und psychosozialer 
Disziplinen. Die Schlußevaluation (Fokusgruppe unter externer Moderation) war ausge-
sprochen positiv. Auch wenn das Programm von seinem Umfang her unter den inter-
nationalen Master-Programmen angesiedelt ist, stell t dieses Format für in deutschen 
Universitätskliniken tätige Ärztinnen und Ärzte eine realistische Möglichkeit dar, Kom-
petenzen in der klinischen Epidemiologie bzw. patientenorientierten klinischen For-
schung, einer wesentlichen Säule, auf der Evidenz-basierte Medizin beruht, zu erwerben. 
Ein statistisches Prinzip zur Anpassung des Studiendesigns 
zu einem beliebigen Zeitpunkt im Verlauf des Experimentes 
Müller HH, Schäfer H 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Biometrie und Epidemiologie 
Klassische gruppensequenLielle Designs, wie sie von Pocock oder von O'Brien und Fle-
ming entwickelt sowie im Laufe der Zeit von vielen weiteren Autoren ve1feine11 wurden, 
sind bei großen/lang dauernden Studien statistische Versuchspläne der Wahl, um Risiken 
für Patienten (Probanden, Versuchstiere) zu reduzieren und Studienkosten zu sparen. 
Vorausge etzt dass sie vor Studienbeginn vollständig spezifiziert wurden, bieten sie zu 
geplanten Zwischenauswertungszeitpunkten dje Möglichkeit eines vorzeitigen Srudjenab-
bruches mit signifikant verworfener Nullhypothese unter Beachtung, dass bei den konfir-
matorischen Schlüssen das Fehlerniveau erster Art eingehalten wird. Sollte bei einer 
Zwischenauswertung die Nullhypothese nicht verworfen werden können, so ist die Fort-
führung der Studie jedoch an das zu Anfang spezifizierte Design gebunden. Diese grup-
pensequentiellen Designs sind inflexibel, wenn sich zwischenzeitlich herausgestellt hat, 
daß die Annahmen, auf denen die Auswahl de Designs erfolgte, offensichtlich nicht 
zutreffen und daher Designänderungen, z.B. eine neue Stichprobenplanung, erforderlich 
oder auch nur von Vorteil wären. Obwohl häufig nicht zu spät erkannt, hieß es dann, 
dass eine Designände1ung unter Wahrung der Kontrolle des Fehlers erster Art unmöglich 
sei. Deshalb wurden zuerst von BAUER und KöHNE so genannte Adaptive Designs vorge-
schlagen, die über den möglichen Stop mit Verwerfen der Nu llhypothese hinaus die 
weitreichende Änderung des Studiendesigns bei zunächst einer geplanten Zwischenaus-
wertung erlauben. Dieses Konzept wird zu einem statistischen Prinzip für Designände-
rungen verallgemeinert. Eine Designänderung kann sogar aufgrund einer ungeplanten 
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Zwischenauswertung vorgenommen werden, wenn die Änderung wohlbegründet, insbe-
sondere die schlüssige Interpretation des ge amten Studienergebnisses wahrend, nach 
dem allgemeinen tatistischen Prinzip durchgeführt wird. 
In dem Vortrag wird das statistische Prinzip im allgemeinen Kontext einer statistischen 
Entscheidungsvariable prä entiert. Es ist einfach und beruht auf der bedingten Fehler-
wahrscheinlichkeit erster Art. Die Vo11eilc größerer Flexibilität und Sicherheit bei der 
Kontrolle des Fehlers erster Art gegenüber dem Alpha Spending Ve1fahren nach DE-
METS und LAN werden dargestellt. 
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Klinische Evaluation: Vierjährige Erfahrung mit dem 
interdisziplinären Modellprogramm 
Müller HH, Donner-Banzhoff N, Schäfer H 
Universität Marburg, Institut für Medizinische Biometrie und Epidemiologie 
Das interdisziplinäre Modellprogramm hat zum Ziel, die Kompetenz z ur Rezeption, Pla-
nung und Durchführung klinischer Studien zu vermitteln. Zielgruppe sind wissenschaft-
lich tätige Ärztinnen und Ärzte der medizinischen Fachbereiche in Hessen. Seit 1997 
finden die interakti v orientierten Seminare während des Winterhalbjahres berufsbeglei-
tend statt. Bei dem sechs Monate dauernden Programm steht die Arbeit am eigenen 
Projekt im Vordergrund. Mit Unterstützung von Dozenten und Feedback der Gruppe 
erarbeitet jede/r Teilnehmende sukzessive ein Studienprotokoll zu einer Frage aus sei-
nem/ihrem wissenschaftlichen Arbeitsbereich, in der Regel eine randomisiene kontrol-
lierte Studie. Dieses kann nach Abschluss de Programms als Förderantrag eingereicht 
bzw. unmittelbar umgesetzt werden. Die erfolgreiche Teilnahme wird durch ein Zertifikat 
des Fachbereichs dokumentiert. Die Dozenten entstammen methodisch und klinisch aus-
gerichteten Abteilungen der Universitäten Marburg und Frankfmt sowie der phannazcuti-
schen Industrie. 
Die Konzeption des Programmes wird vorgestellt, und über die Erfahrungen aus der 
Durchführung über inzwischen vier Jahre wird berichtet. Bisher überstieg die Zah l der 
Bewerber die Zahl der Plätze (12) um das zwei- bis dreifache. Die Teilnehmer ent-
stammten sämtlichen Versorgungsfächern einschließlich operativer und psychosozialer 
Disziplinen. Die Schlussevaluation (Fokusgruppe unter externer Moderation) war ausge-
sprochen positiv. Auch wenn das Programm von seinem Umfang her unter den interna-
tionalen Master-Programmen angesiedelt ist, stellt dieses Fonnat für in deutschen Uni-
versitätskliniken tätige Ärztinnen und Ärzte eine realistische Möglichkeit dar, 
Kompetenzen in der klinischen Epidemiologie bzw. patientcnorientie1ten klinischen For-
schung, e iner wesentlichen Säule, auf der Evidenz-basierte Medizin beruht, zu erwerben. 
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Die Epidemiologie der Malaria in Nouna, Burkina Faso, 
West-Afrika 
Müller 0 
Universität Heidelberg, Abteilung Tropenhygiene und Öffentliches Gesundheitswesen 
Die Malaria ist die weltweit wichtigste parasitäre Erkrankung des Menschen. Die Inzi-
denz der Malaria beträgt 300-500 Millionen klinische Fälle pro Jahr, bei ca. 1-3 Millio-
nen Todesfällen. Mehr als 90% der Malaria-Morbidität und -Mortalität findet s ich in den 
Ländern Afrikas südlich der Sahara. Am stärksten betroffen in den afrikanischen Ende-
miegebieten sind kleine Kinder, wobei die meisten Todesfälle in ländlichen Gebieten mit 
schlechter Gesundheitsversorgung auftreten. 
In Zusammenarbeit mit einem nationalen Gesundheitsforschungsinstitut betreibt die Uni-
versität Heidelberg seit einigen Jahren tropenmedizinische Feldforschung im Gesund-
heitsbezirk Nouna im ländlichen Nordwesten von Burkina Faso. Forschungsschwerpunkt 
ist die Epidemiologie und Bekämpfung der Malaria. Die hier präsentierten Daten basie-
ren auf den Ergebnissen epidemiologischer Studien der letzten 10 Jahre, einschließlich 
spezifischer Malaria-Surveys und zwei Koho1tenstudien. In diesem Gebiet ist die Mala-
ria holoendemisch, und die Mehrzahl der Erkrankungen und praktisch alle Malaria-To-
desfälle der Region sind auf den Erreger Plasmodium falciparum zurückzuführen. Im 
Gesundheitsbezirk Nouna finden die meisten Malaria-Infektionen und Erkrankungen 
während bzw. kurz nach der Regenzeit von Juni bis Oktober statt. In dieser Zeit sind die 
Dörfer der Region sehr schwer erreichbar, wodurch der Zugang zu Gesundheitseinrich-
tungen weiter erschwert wird. Darüber hinaus ist die Bevölkerung sehr arm (Brutto-
sozialprodukt pro Kopf < 500 DM pro Jal1r) und kann sich auch kaum die Reisekosten 
zu entfernten Gesundheitsstationen geschweige denn die Behandlungskosten leisten. 
Säuglinge der Region sind durch die passiv von der Mutter übertragenen Antikörper 
gegen die Malaria immun, dieser Schutz hält allerdings nLlJ 4-6 Monate an. Danach 
erkranken die Kinder häufig und schwer, bis sie nach 3-5 Jahren eine ausreichende Im-
munität entwickelt haben. Die Transrn.issionsintensität beträgt im Nouna Endemiegebiet 
ca. 500 infektiöse Mückenstiche pro Jahr, und die lnzidenz der klinischen Malaria liegt 
bei 2 pro Kind pro Jahr. Die Hauptkomplikation der Malaria ist die schwere Anämie, an 
der die Kinder häufig schon im ersten bzw. zweiten Lebensjahr sterben. Somit trägt die 
Malaria neben gastrointestinalen und respiratorischen Erkrankungen signifi kant zu der 
hohen Kindersterblichkeit dieser typischen ländlichen Region Westafrikas bei. Die Mala-
riaerkrankung älterer Kinder und Erwachsener verläuft dann wesentlich leichter und ist 
nicht mehr lebensgefährlich, wobei die Immunität über feb1ile Erkrankungen regelmässig 
geboostert wird. Allerdings ist auch die Malariaerkrankung des Erwachsenenalters ein 
wichtiger sozioökonomischer Faktor, da Erkrankungen typischerweise während der Re-
genzeit auftreten, der Zeit höchster bäuerlicher Produktivität. 
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Ein Nichtparametrischer Test auf Nichtrelevante Unterlegenheit 
bei klinischen Studien mit ordinalen Endpunkten 
Munzel U 
Merz + Co., Frankfurt 
Der überzeugendste Weg, die Wirksamkeit einer neuen Behandlung zu zeigen, ist dje 
Überlegenheit zu einer konkurrierenden Placebo-Gruppe zu demonsu·ieren. Wenn jedoch 
eine akzeptierte Standardtherapie existiert, so ist der Vergleich gegen Placebo in der 
Regel aus ethischen Gründen nicht zu vertreten. Aus diesem Grund wird normalerweise 
der Vergleich gegen eine so genannte aktive Kontrolle durchgeführt. I n diesem Zusam-
menhang ist ein übliches Vorgehen zu zeigen, dass die neue T herapie der aktiven Kon-
trolle höchstens in einem vor Beginn der Studie festzulegendem Maß unterlegen ist 
(Nichtrelevante Unterlegenhe it). In dem Vortrag wird das Problem des Nachweises von 
Nichtrelevanter Unterlegenheit bei ordinalen Zielgrößen diskutie1t. Hierbei wird ein 
Rangtest verwendet, der auf dem Effekt des Wilcoxon-Mann-Whitney Tests basiert. Die 
asymptotische Varianz des Effektschätzers wird dabei unter Alternative betrachtet (Brun-
ner und Munzel, 2000), was die Herleitung asymptotischer Konfidenzintervalle erlaubt. 
Die Anwendung des Verfahrens wird anhand eines Beispiels erläutert. 
Literatur 
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Planung von klinischen Prüfungen unter Ungewissheit 
Nehmiz G 
Boehringer Ingelheim Pharma KG, Biberach, Medizinische Dienste/Biometrie 
Wu· betrachten den Fall, dass 2 theoretische Propo1tionen, 11:1 und 11:2, einseitig auf Un-
terschied getestet werden sollen (n:1 < n:2). Der a-Wert sei fest vorgegeben. Casagrande 
et al. (J 978) geben die Fallzahl n in Abhängigkeit von a, ß, n 1 und n 2 an. Hierbei wisd 
vorausgesetzt, dass n:1 und n:2 genau bekannt sind. 
In der Prüfungsplanung kommt es jedoch häufig vor, dass n2 und Jt1 nur unscharf be-
kannt sind. Die üblichen informellen „Sensitivitäts-Untersuchungen" beschreiben diese 
Unschärfe, und ihre Konsequenzen für das Risiko eines nicht-aussagefähigen Prüfungs-
ergebnisses, nicht adäquat (Taylor/Muller 1996). 
Wir betrachten jetzt die LikeW10od-Funktion oder a-posteriori-Verteilung p von n:1 und 
n:2. Die Funktion p fasst den Kenntnjsstand Liber n1 und n2 zusammen. Aus ihr ergibt 
sich dje prädiktive Verteilung q für den Wert von n 1 und n2 in der neuen Prüfung, n 1q 
und n 2q. Das Risiko einer nicht-aussagefähigen Prüfung ist dann, bei gegebenem n und a : 
ßges = f q(Jt1q , Jt2q)* ß1oka1(n, a , Jt1q, Jt2q) dn1q dJt2q. 
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Das lokale ß ergibt sich aus Casagrande (s. o.) durch Umformung. Ist q nicht analytisch 
bekannt, sondern nur durch N simulierte Werte von n 1 und n 2, dann wird der lntegral-
wen approximiert durch 
~ ( (iJ (iJ)* ß ( (iJ (i) )/N 
L.J q n;lq' 1tiq lokal n, a, nlq , l12q , 
;~ 1 
wobei N durch die Genauigkeits-Anforderungen bestimmt wird. Das so berechnete ßges 
ist eine streng monoton fallende Funktion von n. 
Die Fallzahl n wird iterativ so bestimmt, dass e in vorgegebenes ßscs eingehalten wird. 
Allerdings kann ßscs nie klei ner werden als der Gewissheitsgrad für n 1 > = n:2, auch 
nicht bei unendlich großem n. 
Durch Gibbs-Sampling mit pseudo-uninformativer a-priori-Verteilung (Gi lks et al. 1996) 
werden Werte von n:1 und n:2 und von n 1q und Jt2q simuliert (Spiegelhalter et al. 1996). 
Ein Beispiel aus der Kardiologie wird gezeigt (Akkerhuis et al. 2000). 
Das Verfahren eignet sich grundsätzlich auch für die (einseitige) Äquivalenz-Fragestel-
lung sowie, mit ensprechend reduziertem a, für Zwischenauswe11ungen in laufenden 
P1iifungen. 
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Modellprojekt zur Neuordnung des Neugeborenen-Screenings 
in Bayern 
Nennstiel-Ratze! U, Liebl B, Fingerhut R, Olgemöller B, Rescher A 
Vorsorgezentrum des ÖGD, München 
Hintergrund Beim Neugeborenen-Screening handelt es sich owohl unter Individual-
als auch unter Public-Health Gesichtspunkten um eine äußerst effiziente Präventivmaß-
nahme. Zum 1. Januar 1999 wurde das Neugeborenen-Screening in Bayern im Rahmen 
eines Modellprojektes neu geordnet, um fass- und kontrollierbare Screening-Bedingun-
gen zu schaffen. Ziel ist es, die Aufspalnmg der Untersuchungen (z. T. staatliche, z. T. 
private Labors) zu beenden, das Screening zu erweitern und a lle Kinder mit behandelba-
ren endokrinen und metabolischen Stoffwechselstörungen frühzeiLig zu erfassen. 
lnfonnatik. Biometrie und Epidemiologie in Mcdi1.in und Biologie 2- 312001 
238 Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 
Methodik Durch Einführung der Tandem-MassenspekiromeLrie und verbesserte her-
kömmliche Labormethoden wurde es möglich. das Screening von zuvor 3 auf 12 Ziel-
krankheiten zu erweitern und den Screening-Zeitpunkt vom 5. auf den 3. Lebenstag vor-
zuverlegen. Die Zusammenarbeit von einem privatem Labor, niedergelassenen Ärzten, 
Hebammen, Kliniken, Universitäten und ÖGD (Vorsorge-Zentrum, GesundheitSämter) 
wurde als sog. „ Public-Private-Partnership" geregelt. Um möglichst al le betroffenen Kin-
der erfassen und im Sinne eines follow-up weiterverfolgen zu können, wurde in Deutsch-
land erstmalig ein Tracking-Verfahren eingeführt. Die Namen der gescreenten Kinder 
werden in den zuständigen Gesundheitsämtern wöchentlich mit den Namen der Geburts-
meldungen des Einwohnermeldeamtes abgeglichen. Die Eltern nicht gescreenter Kinder 
werden von den Mitarbeitern der Gesundheitsämter kontaktiert. Konu·ollbedürftigen Be-
funden wird vom Vorsorgezentrum nachgegangen, sofern in einem definierten Zeitraum 
keine Zweituntersuchung stattgefunden bat. Zunächst werden die Einsender zur Durch-
führung der Kontrolluntersuchung aufgefordert, geht daraufhin keine Kontrollkarte ein, 
die Eltern. Ebenso wird bei schlechter Probenqualität und Frühabnahme ( < 48 h) verfah-
ren. Eine schriftliche Zustimmung der Eltern ist sowohl für die Durchführung des Scree-
nings als auch gesondert für die Datenübermittlung an den ÖGD erforderlich. Die weitere 
Diagno tik, Therapie und Entwicklung betroffener Kinder wird in einer wissenschaftli-
chen Begleitstudie gemeinsam mit den Universitäten Erlangen und München evaluiert. 
Ergebnisse In den Jahren 199912000 wurden in Bayern 243 422 Kinder gescreent, 206 
erkrankte Kinder erfasst und betreut. Die dokumentierte Screening-Rate konnte von un-
ter 80% im Januar 1999 auf 98,5% im Oktober 2000 erhöht werden. ur 0,J % der 
Eltern lehnten das Screening ausdrücklich ab. Durch das Tracking war es mögbch ca. 
99% der notwendigen Kontroll- und Wiederholungsuntersuchungen durchzuführen, wo-
bei eine Intervention durch das Vorsorgezentrum bei ca. 25 % der notwendigen Zweit-
untersuchungen erforderlich war. Insgesamt muss davon ausgegangen werden, dass bei 
der hohen Anzahl von notwendigen Interventionen ohne das Tracking etliche Diagnosen 
zumindest erheblich später gestellt worden wären. Ärzte, Hebammen und Eltern stehen 
dem Modellprojekt zum größten Teil (> 90%) positiv gegenüber, wie eine Befragung 
von Einsendern und Gesundheitsämtern ergab. 
Problematik der allgemeinmedizinischen Leitlinien-Entwicklung 
am Beispiel der Leitlinie „Harninkontinenz" der DEGAM 
Niederstadt CJ 
Medizinische Hochschule Hannover, Abteilung für Allgemeinmedizin 
In der eufassung des SGB V ist verankert, dass anerkannte Leitlinien zur Qualitätssi-
cherung im Rahmen einer leistungsfähigen Patientenversorgung bereiczustellen sind. 
Eine Recherche zum Stand der Leitlinienemwicklung zu aJlgemeinmedizinrelevanten 
Themen in Deutschland führte zu folgenden Feststellungen: Es konkurrieren verschiedene 
Entwicklungsprinzipien bei der Leitlinienerstellung. Auf der einen Seite existieren Leit-
linien, die einem eher traditionellen Ansatz verpflichtet sind und Expertenmeinungen als 
Handlungsbegründung akzeptieren und Konsensusverfahren als alleinige Grundlage der 
Leitlinienentwicklung zulassen. Leitlinien mit hohem Evidenzanspruch folgen zumeist 
der Methode der dichotomisierenden Entscheidungsbäume nach dem Prinzip der „Ja oder 
Nein - Verzweigung" und es wird nach einem möglichen Kompromiss gesucht. 
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Anhand der Problematik der Haminkontinenz werden die Vor- und Nachteile der beiden 
Konzepte im Hinblick auf Erfordernisse der Praxis diskutiert und die Unzulänglichkeiten 
sowohl der rein Konsens basierten als auch der dichotomisierenden Vorgehensweise her-
ausgestellt. 
Als Lösungsansätze werden die bei der Erstellung der Leitlinie verwendeten Konzepte 
unter Zuh ilfenahme der „Cognitive Continuum Thoeory" sowie von Ansätzen des „cli-
rtical decision-making" und des „lazy-decision-making" vorgeschlagen. 
Dabei kann gezeigt werden, dass die bei der Entwicklung der Harninkontinenz-Leitllnie 
gewählte integrierende Vorgehensweise das gleichzeitige Berücksichtigen sich wechsel-
seitig beeinflussender somatischer, psychologischer und umweltabhängiger Faktoren er-
möglicht. 
Schlussfolgerung: Bei der Erstellung von Leitlinien im Nied1ig-Risiko-Bereich der Pri-
märversorgung sollten Methoden der „Decision Analysis" unter Integration der verschie-
denen Evidenzebenen im Sinne des kognitiven Kontinuwns einbezogen werden. 
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Kontextsensitive Leitlinienintegration mittels XML-Technologie 
Noelle G, Timpe M, Albers D 
medicine online GmbH, Bergisch Gladbach 
Der Konflikt zwischen Wirtschaftlichkeit einerseits und qualitativ hochwertiger medizini-
scher Versorgung andererseits scheint sich im deutschen Gesundheitswesen zunehmend 
zu verschärfen. 
In diesem Spannungsfeld wird nach amerikanischem Vorbild mittlerweile die Behand-
lung nach mehr oder weniger verbindlichen Leitlinien unter dem Stichwort der „Evi-
dence Based Medicine" (EBM) gefordert. Die Integration von Leitlinien in den ärztli-
chen BehandJungsalltag ermöglicht insbesondere bei den klassischen großen 
„Volkskrankheiten" möglicherweise jährliche Einsparungen in Milliardenhöhe, von der 
Verbesserung der Behandlungs- und damit Lebensqualität der Patienten ganz zu schwei-
gen. 
Die mittlerweile publizierten Leitlinien wachsen ins Uni.iberschaubare; andererseits wis-
sen wir, dass es im Schnitt immer noch über 5 Jahre dauert, bis aktuelle medizinische 
Erkenntnisse von der Universitätsklinik bis zum niedergelassenen (klassischen) Hausarzl 
auf dem Land durchgedrungen sind und nur ca. 25 % der niedergelassenen Ärzte i.iber 
adäquate Leitl inienkenntnisse verfügen. Gemäß des Satzes von John Naisbitt in Mega-
trends „Wir ertrinken in Informationen und hungern nach Wissen" kann der Arzt heute 
kaum noch seiner lebenslangen Verpflichtung zur Fo1t- und Weiterbildung nachkommen: 
zuwenig Zeit, zu viel Info1mation und nicht zuletzt zuwenig Bezug, denn was zählt ist 
„die richtige Info1mation am richtigen 01t zur richtigen Zeit". 
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Zunehmende Relevanz bekommen daher EDV-Systeme wie etwa das MedWinners Sy-
stem, die den Arzt im Behandlungsprozess aktiv unterstützen und den Online Zugriff auf 
Leitlinien im konkreten Kontext des Patienten bieten. Wenn dem Arzt i n der Regel nur 1 
Minute zur Verfügung steht, um während des Patientenkontaktes problemorientierte In-
formationen zu suchen und zu lesen, reicht die DarsteJlung seitenlanger (allgemeiner) 
Ausführungen zu einem Krankheitsbild nicht aus; vielmehr brauchen wir Integrationsmo-
dule, die direkt im Kontext des aktuell behandelten Patienten lnfom1ationen aus- und 
bewerten und dem Arzt am Bildschirm einen unmittelbaren Response innerhalb von 
Sekunden zukommen lassen. 
Im Rahmen eines größer angelegten Projektes zur integrie1ten Versorgung in einem 
süddeutschen Praxisnetz entwickeln wir ein XML-basiertes RPC-Framework ffü einen 
Leitlinienserver, der über standardisie1te Protokollmechanismen Leitlinien und andere 
Regelprüfungen in die (Praxis-)EDV integriert. Bestimmte Trigger-Events lösen d ie 
Übermittlung eines standardisie1ten Datensets an klinischen Behandlungsdaten aus, das 
zentral ausgewertet und gespeichert wird und dem Arzt am Bildschirm unmittelbar die 
Ergebnisse in kurzer und prägnanter Form darstellt. 
Wie sind überzeugt, dass unsere Arbeit einen entscheidenden Grundlagenbeitrag zur 
Verbreitung und Akzeptanz von leitliniengestützter Medizin in Deutschland leistet. 
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Fachgruppe „Datenmanagement/Telematik'' 
Ohmann C, Kuchinke W„ Schade-Brittinger C„ Wittenberg M , Heller B, Troost R, 
Pommerening K, Schwabedissen M, Sehlichthaar R, Roßner R, Gerneth F 
Koordinierungszentren für Klinische Studien 
Die Fachgruppe „Datenmanagement/Telematik" bemüht sich als übergeordnetes Ziel clie 
informatische Unterstützung für klinische Studien zu optimieren. Wichtig ist hierbei die 
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Abstimmung der sehr komplexen Voraussetzungen hinsichtlich durchzusetzender Soft-
ware-Standards. Bei multizentrischen Studien und klinischen Netzwerken betrifft in An-
betracht der Vielzahl von Kooperationspartnern diese Abstimmung weit mehr Zentren 
als nur die KKS. Daher liegt der Schwerpunkt der Fachgruppe primär auf der Erhebung 
von Empfehlungen und Beratung mit folgenden Schwerpunkten: 
lnformatische Unterstützung der Durchführung klinischer Studien durch Beratung und 
Empfehlung (Schnittstellen, Werkzeuge, Methoden) 
Statuserhebung und Analyse der Möglichkeiten von Telematik und Internet mit Be-
we1tung und Empfeh lung 
- Aufbau einer Kommunikations-lnfrastruktur zwischen den KKS und anderen Pa1tnern 
- Aufbau eines Registers für laufende klinische Studien 
Die KKS geben Remote Data Entry erhebliche Priorität und so wurde nach einer Um-
frage bei den KKS ein Nutzerprofil entwickell, das die Basis für eine Evaluation der 
Softwareprovider liefe11e, die gerade abgeschlossen wurde. Auf dieser Grundlage werden 
Empfehlungen für Produkte ausgesprochen. 
Bei der Verfolgung der Ziele soll dem Datenschutz und der Datensicherheit eine hohe 
Priorität zukommen. Es ist daher ein allgemeines Ziel der Fachgruppe Unterstützung bei 
der datenschutzgerechten Kommunikation und Datensammlung zu gewähren. 
Entwicklung intelligenter Autorensysteme in der Medizin 
(X MORAL) 
Ogurol Y, Kus M, Wischnewsky MB 
Universität Bremen, Zentrum für Multimedia in der Lehre (ZMML) 
Hintergrund Die bisher in der Medizin erstellten Lehrsysteme lassen sich bekanntlich 
in drei Gruppen unterteilen: Systeme mit „Prozeduralem Wissen", „Seitenbasier te" 
Systeme und „Simulationsbasierte" Systeme. Kriterien für die Bewertung dieser Sys-
teme sind: Führung und Unterstützung bei der Wissensakquisition, Studentenmodellie-
rungsmethoden, Lehrstrategien, Entwicklungsdauer, Wiederverwendbarkeit und Wartung. 
Diese Kriterien und die damit verbundenen Probleme hängen wiederum eng mit den 
verwendeten Modellierungssprachen zusammen. ln dieser Arbeit wird eine universelle 
Modellierungssprache XMORAL (XMORAL ist eine XML-Applikation und steht für 
„MedicaJ O r iented Application Language") für interaktive Lernmethoden in der Medi-
zin vorgestellt, die erlaubt, fallbasierte, regelbasierte und modellbasierte Verfahren in 
einem gemeinsamen Sprachkonzept zu integrieren. XMORAL wird zzt. im BMBF-Ver-
bundprojekt „Vision 2003" als Basismodellierungssprache verwendet. 
Methode Im Gegensatz zu klassischen Sprachkonzepten mit homogener Ausdrucks-
möglichkeit (z.B. Regeln), ist XMORAL heterogen bzgl. der verwendeten Methoden für 
die Wissensrepräsentation. XMORAL verwendet sog. Wissensobjekte, die auf ein Ob-
jektmodell (k11owledgc object model) basieren, das unabhängig vom verwendeten Ver-
fahren die Eigenschaften und die Funktionalität der Wissensobjekte festlegt und gleich-
zeitig eine einheitliche Schnittstelle für die Objektinteraktion definiert (Generalisierung). 
Beispiele für Wissensobjekte in XMORAL sind unter anderen folgende weit verbreiteten 
Grundkonstrukte zur medizinischen Wissensverarbeitung (Spezialisierung): 
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• Entscheiduugsbäume: Modellierung verschachtelter Entscheidungsb äume zm Abbil-
dung einer kompletten Situation eines Anwendungsgebietes. Klassische Regeln sind 
ein Spezialfall. 
• Therapiegraphen: Modellierung verschachtelter Therapien im medizinischen Sinne in 
Form von gerichteten, zyklischen Graphen. 
• EntscheiduugstabelJeu: Modell ierung von Entscheidungstabellen. 
Die Integration neuer Konstrukte zur Abbildung weiterer Methoden und Modelle (Regel-, 
Fall- oder Modellbasiert) wird durch das Sprachkonzept unterstützt Die Ergebnisse von 
XMORAL werden flexibel in Form von einzelnen Aktionen kodiert (z.B. Aktionen für 
die Ausgabe von Text, Hypertext, Graphiken, die auf die Bedürfnisse spezieller Anwen-
dungen erweitert werden können). 
Darauf aufbauend wurden Erweiterungen (Domänenmodell, Benutzermodell, Didakti-
sches Modell usw.) definiert, welche die Modellierung multimedialer Lernmodelle unter 
Be1ücksichtigung internationaler Standards (LTSC, ARJADNE (ARIADNE: Alliance of 
Remote Cnstructional Autho1ing and Dist1ibution Networks for Europe), lMS (lMS ist 
ein weltweiter Zusammenschluss von mehr als 250 internationalen Cnstitutionen)) erlau-
ben. Diese werden in Form von Wissensbasen für interaktive Lernmethoden zusammen-
gefasst, wobei sie gemeinsame Ressourcen Nutzen können (wie z. B. Datenmodelle, 
Data Dictionaries und Textbibliotheken). 
Zusammenfassuug XMORAL erlaubt die Entwicklung intell igenter medizinischer Auto-
rensysteme, rojt den unterschiedlichsten Wissensrepräsentationen, Domänen-, Benutzer-, 
und Didaktischen Modelle11 unter einem einheitlichen Sprachkonzept. Ergebnisse können 
mit dem Wissensmodell erklärt uod mit den Schlussfolgerungen der Studenten vergli-
chen werden. 
Irren ist menschlich - Murphys Gesetze in der Planung, 
Durchführung und Auswertung klinischer Studien -
Ose C und alle Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter des Instituts 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Das Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie des Universitäts-
klinikums Essen existiert seit 1974 und hat in der Zeit seines Bestehens eine Vielzahl 
von klinischen Studien (vor und nach GCP) betreut. 
Aus diesem reichhaltigen Erfahrungsschatz möchten wir Ihnen anekdotenhaft über Feh-
ler, Missverständnisse, falsche Entscheidungen und lntümer im Laufe von 27 Ja!Iren 
berichten. 
Insbesondere bei Studien, die uns nur zur Auswertung überlassen und die vor der ver-
bindlichen Einführung von GCP geplant wurden, war der Fehleranteil hoch. Aber auch 
gutes Qualitätsmanagement und d ie Einhaltung von GCP bewah11 nicht vor Pannen, da 
die Theorie und Prüfplan schnell von den unterschiedlichsten Situationen in der klini-
schen Prüfung überholt werden können. Aber deshalb resignieren? Nein! 
Denn: Etfabrung nennt man die Summe aller unserer ln1ümer. (Thomas Edison) 
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Zeitersparnis in der Studienplanung 
durch die Verwendung eines Standardprüfplans 
Ose C 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Eine gut geplante kl inische Prüfung beruht in erster Linie auf einem gründlich durch-
dachten, gut aufgebauten und vollständigen Prüfplan. 
Am lnstitut für Medizinische lnformatik, Biomelrie und Epidemiologie des Universitäts-
klinikums Essen können Prüfpläne durch wissenschaftliche Mitarbeiter sowie durch Me-
dizinische Dokumentare erstellt werden. Bei der Erstellung neuer Prüfplänen wird ein 
„der Standardprüfplan" als Vorlage verwendet, der regelmäßig an die neuesten Ge etze 
und Richtlinien angepasst wird. 
Die Priifplanvorlage selbst ist durch 6 Farben gegliedert: 
schwarz: Standardtexte (z. B. Definition von UEs) 
ockerfarbene: Hier wird nur das Schlag/Stichwort genannt, und der jeweilige Text ist 
studienspezifisch zu ergfü1zen (z. B. Definition der primären Zielgröße) 
dunkelrot: Es ist zwischen zwei oder mehr Alternativen auszuwählen 
dunkelgrün: optionaler Text 
zyan: Zahlen oder Text einfügen 
rosa: Kommentare und Hinweise auf Sonderfälle 
Jeder Prüfplan muss nach Erstellung von einem anderen Mitarbeiter des Institutes kon-
o-olliert werden. Falls der Mitarbeiter, der den Prüfplan erstellt hat kein Statistiker ist, 
sollte die Kontrolle durch einen Statistiker erfolgen und umgekehrt. Eine Checkliste 
dient dabei als Hilfsmittel. Die Überprüfung ist auf der Checkliste zu datieren und zu 
signieren. 
Zu den Vorteilen bei Verwendung eines solchen standardisierten Hilfsmittels zählt unter 
anderem, dass bestehende Gesetzesvorgaben und Richtlinien „automatisch" berücksich-
tigt werden, ohne das sie explizit nachlesen muss. Außerdem müssen die üblichen Stan-
dardtexte nicht jedes Mal neu „erfunden" werden und die Kontrolle kann sich auf die 
studienspezifiziscben Texttei le konzentrieren. Die Qualität der Prüfpläne steigt durch die 
Standardisiening, obwohl sich die Arbeitszeit für die Prüfplanerstellung je nach Studie 
um bis zu 50% reduzie11. Dies gilt insbesondere für neue Mitarbeiter. 
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Emil Eugen Roesle - Grafikpionier im Bereich 
der Medizinstatistik und Epidemiologie 
Ostermann R 
Unive rsität Siegen, Zentrum für Planung und Evaluation Sozialer Dienste 
Emil Eugen Roesle (1875- 1962) hat wesentl ich zur Entwicklung der medizinischen Sta-
tistik und der Epidemio logie in Deutschland beigelragen. Dabei isl sein Lebenswerk 
heutzutage so gut wie unbekannt. Unter andere m verlrat er das Deutsche Reich als Sach-
verständiger beim damaligen Völkerbund. 
Ein Schwerpunkt seiner Arbeit war die grafische Darstellung der erhaltenen statistischen 
Ergebnisse. So organisierle er 1911 die l. internationale Hygiene-Ausstellung in Dres-
den, auf der ich mehr als 5 Millionen Besucher für die insgesamt 259 grafisch-statisti-
schen Darstellungen von 35 nationalen und internationalen Ausstellern interessierten. Er 
verfasste dabei Schriften wie der grundsätzliche Aufbau grafischer Darstellungen ausse-
hen sollte. Aufgrund seiner internationalen Aktivitäten (auch in Zusammenarbeit mit der 
Sowjetunion) wurde er 1933 zwangspensionicrt und aus dem Dienst des Reichgesund-
heitsamtes entlassen. 
Im Rahmen dieses Vortrages soll auf das Lebenswerk Emil Eugen Roesles eingegangen 
werden und eine Auswahl seiner interessantesten grafi schen Darstellungen präsentie1t 
werden. Ein Bezug zu aktuellen grafischen Verfahren wird ebenfalls he rgestellt. 
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Qualität messbar machen: Die drei Beiträge zur Qualität 
ärztlicher Behandlung und ihre Merkmale 
Paschen U 
Universitätsklinikum Hamburg-Eppendorf, Medizinische Qualitätssicherung 
Hintergrund und Ziel Traditionell soll Qualität im Krankenhaus über Stn1ktur, Prozess 
und Ergebnis bewe1tet werden. Das Konzept ist unfruchtbar, weil unklar bleibt, welche 
Struktur erwartet werden kann und muss und welche Merkmale ein Prozess hat. Alle 
wollen „gute Ergebnisse", aber was ist gut oder schlecht? Man meinte, für die Medizin 
erst einen eigenen Qualitätsbegriff suchen zu müssen. 
Methode und Durchführung „Qualitär' wird modern fachsprachlich als Konformität, 
traditionell umgangssprachlich als Beschaffenheit verstanden. Die Definition der DIN 
fSO 8402 kann sich nur erschließen, wer die Begriffe „Ei nheit" als Gegenstand der 
Betrachtung und die der „Merkmale und Merkmalswerte" mit Bedeutung füllen kann. 
Um die es Konzept dem Qualität management im Krankenhaus nutzbar zu machen, sol-
len logisch-pragmatisch drei Ebenen unterschieden werden, die als „Beiträge" (englisch 
„facettes") bezeichnet werden. 
Die drei Beiträge sind bei allen Leistungen (Produkten und Dien tleiscungeo) unter-
scheidbar. Viele Missvers tändnisse im QM treten auf, weil s ie konfundiert werden. 
E rgebnis Gegenstand der Betrachtung im QM sind d ie diagnostischen, t11erapeutischen, 
pflegerischen und medizinjsch-technischen Prozeduren (die „Einheiten"). Sie lassen s ich 
an ihren Qualitätsmerkmalen unterscheiden: 
1. Die Qualitätsmerkmale im Entwurf (Design) s ind bei der Therapie Wirksamkeit, Si-
cherheit und Annehmbarkeit; bei der Diagnostik Richtigkeit, Präzision, Sensitivität. 
Spezifität usw. 
2. Die Performanz (Ausführung von Prozeduren im Krankenhausalltag) ist davon weit-
gehend unabhängig. PerformanzmerkmaJe sind Stabilität, Kontinuität usw. 
3. Die Angemessenheit einer Leistung an die Erfordernisse des Patienten ist wohl der 
wichtigste Beitrag des Arztes zur Quali tät. Man kann eben das Richtige am Richtigen 
richtig, aber auch am Falschen das Richtige richtig machen usw. 
Die Qualitätsmerkmale ärztlicher Behandlungen werden definiert. Sie können und wer-
den gemessen, müssen jedoch für eine Qualitätsbewertung in ihrer Gesamtheit betrachtet 
werden. An einigen Beispielen wird das Konzept erläutert. 
Diskussion und Schlussfolgerung Das Konzept erlaubt den in sich konsistenten Um-
gang mit so unterschied lichen QM-Methoden wie EBM, outcome measurement, u1i lisa-
tion review, Gesundheitsökonomie und Patientenzuf1iedenheit. Die e Methoden lassen 
sich unter Korrektur einiger Missverständnisse auf das Konzept der „Drei Beiträge" zu-
rückführen. Das jeweils zu messende Merkmal kann dann leicht identifiziert werden und 
in Beziehung zur Qualität als „Gesamtheit der Merkmale" gesetzt werden. 
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Die Kölner Leitlinien-Konferenz: 
interaktive HTML-basierte Darstellung 
der Kliniks-internen Leitlinien 
Palm S, Dumitrescu D, Halber M, von Pritzbuer E, Schrappe M 
Universität zu Köln, Qualitätsmanagement 
An der Universitätsklinik Köln besteht seit 1997 eine interdisziplinäre, vom Qualitätsma-
nagement geleitete Leitlinien-Konferenz, die bislang 29 Kliniks-inteme Leitlinien zu Fra-
gen der klinischen Diagnostik und Therapie erarbeitet hat. Es werden Leitlinien zu häufi-
gen interdisziplinären Problemen erstellt, bei denen Unsicherheit oder D issens besteht, 
alle Kliniken und Institute des Klinikums sind beteiligt. Teilschritte, über die in der Dis-
kussion kein Konsens hergestellt werden kann, werden nach den Vorgehen von Evidence-
based Medicine (EBM) abgesichert. Begleitend werden im EBM-Kolloquium maßgebli-
che Veröffentlichungen vor einem breiteren Publikum methodisch aufgearbeitet. Hierzu 
wird ein eigenes Rating-Instrument kontinuierlich weiterentwickelt. Der P rozess der Leit-
linien-Entwicklung und -Implementierung unterstützt e ine höhere Nachvollziehbarkeit der 
klinischen Entscheidungsprozesse. Die Kliniks-internen Leitlinien ermöglichen eine bes-
sere Steuerbarkeit der Verordnungweisen und können in den Prozess der DRG-Kaikula-
tion einbezogen werden. Gegenwärtig werden mehrere Studien zur Implementierung, 
Umsetzung und Effektivität der Leitlinien durchgeführt. Neben der Autorisierung durch 
den Vorstand des Klinikums, der öffentlichen Vorstellung und der Veröffentlichung als 
Kitteltaschenbuch ist eine interaktive, HTML-basie1te Darstellung der Leitlinien im In-
tranet ein Bestandteil des vierstufigen Implementierungsprozesses. Durch die Möglichkeit 
einer direkten Einbindung in ein KIS hat insbesondere die Intranetdarstellung ein großes 
Steueru ngspotential, dem hohe Bedeutung zukommt. Bei der Intranetdarstellung werden 
über die Wiedergabe des Inhaltes der Leitlinie hinaus die speziellen Möglichkeiten des 
Mediums für eine interaktive, strukturierte Darstellung der Leitlinien genutzt. Kennzei-
chen der hier vorgestellten Neufassung der HTML-basierten Fassung sind 
1. eine vollständige Darstellung der verwendeten Literatur, 
2. eine Hervorhebung der Kerngedanken der einzelnen Leitlinien, 
3. eine verbesserte und übersichtlichere Darstellung des jeder Leitlinie zugrunde liegen-
den Algorithmus in Fonn e ines interaktiven Flowchaits, 
4. eine klare Strukturierung von Leitlinien-Inhalt und begleitenden Hintergrundinfonna-
tionen, 
5. eine komfortablere Benutzerführung und 
6. die Möglichkeit der Dokumentation des fü r einen individuellen Patienten durch die 
Leitlinie gewählten Weges. 
Dabei waren limitierende technische Vorgaben zu beachten: 
l. Die wesentlichen Bestandteile der HTML-Fassung müssen schon mit minimalen tech-
nischen Voraussetzungen darstellbar sein (Browser der 3. Generation, Java-Script/Sty-
lesheets/Cookies deaktivie1t). 
2. Durch dynamische Erzeugung von HTML-Code werden weniger Seiten benötigt und 
so eine bessere Pflegbarkeit erreicht. 
Die vorliegende Intranet-Darstellung der Kliniks-intemen Leitlinien des Kölner Universi-
tätsklinikums stellt eine „schlanke" HTML-Fassung der Leitlinien dar, die an Übersicht-
lichkeit und Funktional ität deutlich über d ie zugrunde liegende Textform hinausgeht. 
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Eine populationsbasierte Beobachtungsstudie 
zur Versorgung von Lymphompatienten 
Paulus U, Franklin J, Fink A, Schwaab U, Ihle P 
Universität zu Köln, Klinik für Innere Medizin 
Ziel dieser prospektiven Beobachtungsstudie ist es, Versorgung und Therapieergebnisse 
von in den Jahren 2000-2004 neu diagnostizierten Lymphompatienten (HD und NHL) in 
Köln und im Saarland zu erfassen. Es soll der Ist-Zustand der Versorgung (z. B. Diagno-
stik, Therapie, behandelnde Institution) sowie die Therapieergebnisse und die Lebens-
qualität der Patienten beschrieben werden. Außerdem werden die Patienten, die zusätz-
lich an einer Therapieoptimierungsstudie tei lnehmen, mit denjenigen vergl ichen, die 
nicht an einer Studie teilnehmen. 
Die Erfassung der Daten geschieht prospektiv durch Patientenbücher, strukturierte Inter-
views und Patientenfragebögen. 
Zur Zeit liegt die Anzahl der dem Projekt gemeldeten Lymphompatienten bei ca. 70 % 
der lnzidenz (vorläufige Iozideozschäczungen aus der Norddeutschen Leukämie- und 
Lymphomstudie (NLL)). Die Rekrutierungsrate kann zzt. noch nicht abgeschätzt werden, 
da Patienten noch etliche Wochen nach Diagnose in die Studie eingeschlossen werden. 
Die Verweigerungsquote der Patienten liegt nur bei ca. 5 %. Bisher wurden Patienten mit 
allen Entitäten der malignen Lymphome und aus allen Altersklassen rekrutiert. Der Ver-
gleich zwischen dem Stadtgebiet Köln und dem Saarland zeigt Unterschiede bezüglich 
der einbringenden lnstin1tionen und dem Diagnosespek1rum. 
Parallel zum Patientenbuchprojekt wird über 5 Jahre eine bevölkerungsbezogene Voller-
hebung von AOK-Versicherten mit Lymphomen auf der Basis von GKV-Daten ( 1,9 Mio. 
AOK-Versicherte) durchgeführt. Auswertungsziele sind vor allem die Schätzung der In-
zidenz und Prävalenz von malignen Lymphomen (ohne Verzerrung durch Verweigerer 
der Patientenbucherfassung) sowie die Generierung von Daten zur Versorgungsforschung 
(ohne Erinnerungsbias). Ein populationsbezogener Verg leich dieser Ergebnisse mit den 
Resultaten der Patientenbuchauswertung erfolgt mit dem Ziel, eine eventuelle Selektion 
bei der Rekrutierung der Patientenbuchprobanden zu erkennen und frühzeitig notwendi-
ge Gegenstrategien zu entwickeln. 
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Terminologien, Klassifikationen und Nomenklaturen 
für die medizinische Dokumentation und Interoperabilität 
Pedersen S, Hasselbring W 
Universität Oldenburg, Fachbereich Informatik 
Die uneinheitliche Verwendung von Begriffen sorgt in vielen Bereiche n oft für Unklar-
heiten. So werden häufig die gleichen Bezeichnungen für verschiedene Begriffe verwen-
det (Homonyme) und umgekehrt (Synonyme). Dadurch entstehen Probleme mit der ver-
wendeten Termjnologie für Diagnosen und Maßnahmen. Auch der Austausch von 
Dokumenten zwischen verschiedenen Einrichtungen des Gesundheitswesens ist davon 
betroffen. Standardisierung von Nomenklaturen und Klassifikationen si nd wichtige Hilfs-
mittel, um zu einer einheitlichen Terminologie in der Medizin zu kommen. Dazu existie-
ren viele Standardisierungsinitiativen, wie z.B. das Unified Medical Language System 
(UMLS). 
Die standardisierte, objektorientie1te Modellierungssprache Unified Modeling Language 
(UML) ist dabei ein gutes Mittel, um die Zusammenhänge zwischen den einzelnen Ele-
menten von Nomenklaturen und Klassifikationen zu visual isieren. In diesem Über-
sichtsvortrag werden wir die grundlegenden Unterschiede und Ge1neinsamkeiten von 
aktuellen Standardisierungsinitiativen für Nomenklaturen und Klassifikationen aufzeigen 
und beispielhaft für den Bereich eines epidemiologischen Krebsregisters illustrieren. Ein 
typischer Anwendungsbereich für den Einsatz von Nomenklaturen und Klassifikationen 
ist die medizinische Dokumentation. Aber auch für die Interoperabilität zum semantisch 
koffekten Austausch von Daten zwischen heterogenen medizinischen lnfonnationssyste-
men spielen sie eine zentrale Rolle. 
Grundelemente der Tenninologielehre sind der Gegenstand, der Begriff und die Bezeich-
nung. Nach der semiotischen Triade gelten die Beziehungen: „Eine Bezeichnung be-
zeichnet einen Begriff, eine Bezeichnung bedeutet einen Gegenstand und ein Begriff 
bezieht sich auf einen Gegenstand." Bestimmte Begriffe fungieren als Merkmale und 
haben einen entscheidenden Einfluss auf die Struktur in Begriffssystemen. Begriffsrela-
tionen, die genutzt werden, um Begriffe zu ordnen sind meist Spezialisierung/Generali-
sierung sowie die Teil-Ganzes-Beziehung (Komposition). Neben hierarchischen Begriffs-
beziehungen gibt es auch nicht-hierarchische, zu denen sequentielle und pragmatische 
Beziehungen zählen. Eine Struktur der Begriffe nennt man Klassifikation. Nomenklatu-
ren dagegen sind Zusammenstellungen von Bezeichnungen, die dahinterstehende Sys-
tematik basie1t i. d. R. auf einer Begriffsordnung. Daher können auch Nomenklaturen 
als Begriffssysteme angesehen werden. Bei der Kodierung werden eindeutige Kürzel 
jedem Mitglied einer Klassifikation zugeordnet. Der Weg vom Volltext in der medizini-
schen Dokumentation sollte idealerweise von einem Standard-Thesaurus, über eine Stan-
dard-Nomenklatur zu einer einheitlichen Klassifizierung und damit Kodierung führen. 
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Prioritätensetzung in der medizinischen Technologiebewertung 
(Health Technology Assessment, HTA) -
Erfahrungen aus dem englischen HTA-Programm 
Perleth M 
Medizinische Hochschule Hannover, Abteilung Epidemiologie, 
Sozialmedizin und Gesundheitssystemforschung 
H intergrun d Es isl nicht möglich, sämtliche Neuentwicklungen in den verschiedenen 
Bereichen des medizinischen Fortschritts zu evaluieren. Der wesentliche Gmnd hierfür 
liegL in dem erheblichen Aufwand, der zur Erstellung systematischer HTAs notwendig 
ist. Beispielsweise konnten von den rund 1.800 vorgeschlagenen Themen für ein HTA 
im britischen ational Health Service im Jahre 1997 lediglich 2 % gefördert werden. 
Ziel dieses Vortrags ist es, Konzepte der Prioritätensetzung vorzustellen, die Erfahrungen 
aus dem englischen HTA-Programm zu analysieren und auf ihre Übertragbarkeit auf 
Deutschland hin zu überprüfen. Das englische HTA-Programm wurde gewählt, weil do11 
mit systematischen Ansätzen der Themenfindung die umfangreichsten Erfahrungen vor-
liegen. 
Methode Im Frühjahr 2000 fanden Besuche in englischen HTA-Eimichtungen statt, 
bei denen Material zur Prioritätensetzung gesammelt wurde, außerdem wurden Inter-
views mit Schlüsselpersonen durchgeführt. Im Einzelnen wurde das National Instilute 
for Clirucal Excellence (NlCE), das National Co-Ordinating Centre for Health Technolo-
gy Assessment (NCCHTA) und das National Horizon Scanning Centre (NHSC) besucht. 
Flankierend wurde eine Literaturübersicht über Konzepte der Prioritätensetzung ange-
fertigt. 
Ergebnisse a) Literaturanalyse: Medizinisch-epidemiologische und ökonomische 
(Wohlfahrtszuwachs-Modell und Ertrags-Zuwachs-Modelle) Ansätze der Prioritätenset-
zung mit unterschiedlich ausgeprägter Formalisierung wurden in der Literaturrecherche 
identifiziert. 
b) Erfahrungen aus dem englischen HTA-Programm : Seit dem Start des HTA-Pro-
gramms 1993 wurden 233 Projekte mit einem Finanzierungsvolumen von 39 Millionen 
f. gefördert. Das jährliche Budget beträgt rund 8 Millionen f. Die letztendlich geförder-
ten Projekte wurden aus 389 Prioritäten ausgewählt. Die e wiederum entstammen einer 
„Grundgesamtheit" von bisher rund 7.600 Themen, die als Vorschläge für das HTA-
Programm eingereicht wurden. Die wesentlichen Ergebnisse des komplexen Prozes es 
sind: das (wenn auch komplexe) bonom-up-Verfahren hat sich bewährt. Am erfolgver-
~prechendsten sind Themenvorschläge, die aus Schlussfolgerungen systematischer 
Ubersichten abgelei tet wurden. Der Auswahlprozeß bis hin zur Auftragsvergabe ist je-
doch zu langwierig und für die Anwendung in der deutschen Selbstverwaltung nicht 
praktikabel. 
Schlussfolgerungen Ein für al le Beteiligten akzeptabler Prozess der Prioritätensetzung 
im Bereich HTA muss alle wesentlichen Akteure e inbeziehen und auch den Zeithorizont 
für die Entscheidungsfindung beriicksichtigen. 
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Erfahrungen mit zeitabhängiger Remissionsvariablen 
bei Datenpool-Analyse 
Pfirrmann M, Hasford J 
Forschungsgruppe CML, c/o Gesellschaft für Informationsverarbeitung und Statistik in der Medizin 
(GIS) e. V., München 
Bei Diagnose einer chronischen myeloischen Leukämie wird für über 90 % der Patienten 
das Auftreten des abnormen Philadelphia-Chromosoms (Ph) in den Metaphasen ihrer 
Knochenmarkzcllen festgestellt. Die als zytogenetische Remission (ZR) bezeichnete, the-
rapeutisch induzierte Reduktion von solchen Ph-positiven Metaphasen auf 0-35 % (keine 
Remission: > 35 %) sollte anhand eines Datensatzes mit 804 Patienten aus 10 Studien 
und 9 Ländern auf ihre prognostische Relevanz hinsichtlich einer Überlebenszeitverlän-
gerung untersucht werden. AJle Patienten waren bei Diagnose Ph-positiv (> 35 %) und 
wurden mit einer auf lnterferon-a gestützten Therapie behandelt. Zu jedem Patienten 
mussten alle Zytogcnetikergebnisse vorliegen. Für die Zulassung zur prognostischen 
Analyse musste der Anteil P Ph-positiver Metaphasen aber anhand einer Stichprobe von 
n ~ 20 Metaphasen geschätzt worden sein: Bei BinomiaJve1teilung hängt die Varianz 
des geschätzten p von /1 und p selbs1 ab - je kleiner /1 desto weiter reicht bei e inem p 
um die 35 % das Konfidenzintervall in die jeweils andere Remissionskategorie. Unter 
Einbeziehung einer erwartbaren Heterogen ität zwischen den Studien, musste der Anteil 
an verwertbaren ZR innerhalb einer Studie im Vergleich zur Literatur glaubwürdig er-
scheinen. Neben Schätzfehlern waren, je nach Patient und Studie, Untersuchungshäufig-
keit und zeitliche Protokollverletzungen sehr unterschiedlich; auch bei protokollkonfor-
men Untersuchungen alle 3-6 Monate war fast immer eine zeitliche Differenz zwischen 
beobachteter und tatsächlicher ZR anzunehmen. Um die Abhängigkeit von der Daten-
qualität weiter zu reduzieren, wurden weder die Dauer der Remission noch Rezidive 
oder erneute Remissionen in der Analyse berücksichligt. Zu Therapiebeginn von keine 
„ZR" ausgehend, wechselte ein Patient in das Stadium ZR" sobald eine solche beobach-
tet wurde. Simon-Makueh-Kurven und Mantel-Byar-Test zeigten einen statistisch signifi-
kanten Überlebensvortei 1 für Patienten mit ZR. Von 230 Patienten mit ZR hatten J 92 
diese innerhalb 21 Monaten; Landmarkanalysen verschiedener Zeitpunkte ergaben 21 
Monate als einen guten Kompromiss zwischen Wruten auf eine ZR und einer gebotenen 
Therapieänderung bei Nichteintreten. Trotz etlicher Mängel bei ihrer Erhebung konnte 
die Remissionsvariable bei zwei von drei Risikogruppen des validierten und etablierten 
New CML Scores die Prognose nach 2 l Monaten erfolgreich verfeinern: Sowohl bei der 
Niedrigrisikogruppe wie bei der mittleren Risikogruppe ergaben sich statistisch signifi-
kant unterschiedliche Kaplan-Meier-Kurven ab Monat 21 (Logrank-Test). Die Ergebnisse 
bieten ein vorläufiges Modell und die Motivation für neuere Studien eine größere Mess-
genauigkeit und Protokollkonformität anzuslrebcn. Zukünftige Studien lassen eine Vor-
verlegung des Entscheidungszeitpunktes und noch deutJichere Unterschiede zwischen 
Patienten mit und ohne ZR erwa1ten. 
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Ein Pseudonymisierungsdienst 
für medizinische Forschungsnetze 
Pommerening K, Wagner M 
Universität Mainz, Institut für Medizinische Statistik und Dokumentation 
Am Beispiel des Kompetenznetzes für die Pädiatrische Onkologie und Hämato logie wur-
de am IMSD in Mainz ein Pseudonymisierungsdienst entwickelt, der auch für andere 
medizinische Forschungsnetze verwendbar ist. In Vorbereitung ist u. a. der Einsatz beim 
Aulbau eines kardiologischen Registers. Für die Nutzung dieses Dienstes in anderen 
Forschungsverblinden der Telematik-Plattform für die Medizinischen Forschungsnetze 
(TMF) wurden in der TMF-AG „Datenschutz" Modelle für den Einsat2 in anderen orga-
nisatorischen Umfeldern entwickelt [Debold 2000). 
Als „Pseudonym" lPommerening 1995] wird hier ein nichtsprechender Patieoren-ldentifi-
kator (PID) bezeichnet; er erlaubt keinen Rückschluss auf die ldentitätsdaten. Seine Ver-
wendung reduziert die Notwendigkeit, bei der Kommunikation zwischen behandelnder 
Kl inik, Referenzzentren, Studienzentralen und Kinderkrebsregister ständig Identitätsdaten 
mitz uführen. Er ermöglicht, Studien mit pseudonymisierten oder gar anonymis ierten Da-
ten durchzuführen [Metschke/Wellbrock 2000], da er auch bei der - bei eventueller Rück-
nahme der Einwilligung des Patienten - nötigen Anonymisierung erhalten bleibt. 
Der PID ist für alle Patienten der Pädiatrischen Onkologie und Hämatologie eindeutig; 
er wird bei Aufnahme online von einem Server erL.eugt und ist online abfragbar. Als 
Zwischenschritt werden die auch in den Landeskrebsregistern verwendeten Kontrollnum-
mern erzeugt [Schmidtmann u. a. J 996). Dadurch wird der Abgleich mit den Landes-
krebsregistern bei Spätfolgenstudien ermöglicht. 
Der PID ist durch ein stochastisches Match-Verfahren auch dann zum Datenabgleich 
geeignet, wenn der Anfragende nur wenige Daten des Patienten zur Verfügung hat. Das 
Verfahren ist je nach den Anforderungen des konkreten Anwendungsfalls so parameu·ier-
bar, dass Homonym- und Synonymfehlerraten gegeneinander justiert werden können. 
Bei der initialen Verwendung des PlD im Behand lungszusammenhang sind Homonym-
fehler nicht akzeptabel, aber nicht absolut auszuschließen; hier wird auf das stochasti-
sche Match-Verfahren verzichtet und statt dessen im Zweifelsfall eine entsprechende 
\Varnung ausgegeben. 
Der Pseudonymisierungsserver wird bei einer vertrauenswürdigen Stelle betrieben. bis 
auf weiteres im Kinderkrebsregister. Er führt eine Datenbank, die die Zuordnung zwi-
schen Kontrollnummern und Pro herstellt. Er speichert keine personenbezogenen Daten. 
Die Nutzung des Dienstes ist durch starke Authentisierung gesichert, die Datenübertra-
gung erfolgt kryptographisch verschlüsselt. 
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Vom Krankenhauskommunikationssystem 
zur Elektronjschen Krankenakte: Eine Statusbeschreibung 
zum KIS-Ausbau am Universitätsklinikum 
der Westfälischen-Wilhelms Universität Münster 
Prokosch HU,LBürkle T, Frankewitsch T, Ganslandt T, Gieshoidt K, Janßen U, Müller M, 
Lange M, Lüders D, Saile F, Vaclavik M, Veltmann U 
Universität Münster,' Institut für Medizinische Informatik und Biomathematik 
Am Universitätsklinikum Münster (UKM) wurden 1995 mit der Piloticrung eines Kom-
munikationsservers und eines Befundpräsentationssystems sowie der Realisierung einer 
Kommunikationsschnitlste lle zur Übermittlung von Laborbefunden zum Befundpräsenta-
lionssystem die ersten Schritte zum Aufbau eines Krankenhauskommunikationssystems 
initiiert (Prokosch 1999). Seit diesem Zeitpunkt wurden weitere diagnostische Funktions-
bereiche (Radiologie, Transfusionsmedizin, Nuklearmedizin) an dieses System angebun-
den und parallel dazu PC-Arbeitsplätze zur Online-Präsentation der Befunde dieser 4 
Bereiche in vielen Ambulanzen und Arztzimmern des UKM eingerichtet. Damit und 
durch den gleichzeitigen Aufbau eines Intranets mit einer Vielzahl von verschiedenen 
medizinischen und pflegerischen Informationssystemen wurde eine brcice Akzeptanz für 
die Einführung klinischer Arbeitsplatz-PCs geschaffen. 
In den operativen Abteilungen des UKM wurde bereits 1994 ein Auswahlprozess für die 
Einführung eines OP-Dokumentationssystems durchgeführt. ach der Entscheidung für 
die Produktlinie Medico//s der Firma SMS Dataplan wurde das System X/OP zwischen 
1995 und 1997 schrittweise in 1 1 Abteilungen des UKM eingeführt. 1 m Jahr 2000 wur-
de die erste Klinik von X/OP auf WIN/OP migrie11. Zusätzlich wurde WIN/OP in der 
MKG-Chirurgie eingeführt, in der bis zu diesem Zeitpunkt noch ein eigenes Abteilungs-
system im Einsatz war. 
1998 wurde ein europaweiter Teilnahrnewettbewerb zur Einführung e ines umfassenden 
KlS durchgeführt. Nach einer ersten Anbieteranalyse, mehreren Systemdemonstrationen 
und verschiedenen Testinstallationen fiel Anfang 2000 die Entscheidung, eine tieferge-
hende Pi lotierung des Produktes Orbis Openmed einschließlich der dazu notwendigen 
Sch ittstellenrealisierung zu den Medico//s Modulen in der Patienlendatenverwaltung und 
im OP zu beginnen. 
Innerhalb des Jahres 2000 wurden die Übernahme von ADT-Daten aus dem Mcdico//s 
PDM-Systcm sowie von Befunden aus den Abteilungssystemen des Zentrallabors, der Ra-
diologie, der Transfusionsmedizin und der Nuklearmedizin realisiert. Mit dem OpenMed 
Entwicklungswerkzeug wurde ein Modul zur Endoskopiedokumcntatio n (einschließlich 
aller Auftragskommunikationsfunktionen zwischen Station/Ambulanz und Endoskopie so-
wie einer Bildintegration) realisiert und in der Klinik und Poliklinik für Allgemeinchirur-
gie eingeführt. Module zur Anamnesedokumentation (MKG-Chirurgic), Arztbriefschrei-
bung und Diagnosedokumentation befinden sich zur Zeit im Einführungsprozess. Im 
Vortrag sollen die verschiedenen seit l 996 umgesetzten Schritte und die aktuellen Arbei-
ten, die e zu einem KIS zu integrieren, ausführlich dargestellt werden. Darüber hinaus 
werden die aktuelle Situation sowie die Erfahrungen der letzten 5 Jahre beschrieben. 
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Live-Telemanagement bei akuten Notfällen: 
Das Schutz-Engel-System 
Rall M, Christ P 
Universität Tübingen, Klinik für Anaesthesiologie, Patientensicherheits- und Simulations-Zentrum 
Einleitung: 
Die Patientensicherheit steht im Zentrum ärztlichen Bemühens. Neuere Untersuchungen 
zeigen aber, daß diese Bemühungen oft nicht ausreichen. Fehler in der Medizin gelten 
als 8.häufigste Todesursache in den USA. Dabei haben die Fehler ihren Ursprung oft 
nicht in rein fachlichen Punkten, sondern in der Umsetzung des Wissens in die Praxis 
(1 ). E1fahrenes Personal ist beim Eintreten von unerwarteten Zwischenfällen oft nicht, 
oder nicht schnell genug verfügbar. Das neue telemedizinische Schutz-Engel-System 
(SES) soll hier Hilfe leisten. 
Methodik: 
Ein Prototyp des telemedizinischen SES wird vorgestellt und diskutiert: Beim Eintreten 
eines Zwischenfalls, aktiviert der Kollege vor Ort bei Bedarf das SES. Dabei werden die 
Vitaldaten des Patientenmonitors inklusive Echtzeitkurven (MECIF seriell) und Live-Vi-
deobilder vom Ort des Geschehens an den Experten in der SES-Beratungszentrale über-
tragen. Der Kollege vor Ort kann durch den Einsatz eines drahtlosen Headsets mit dem 
Telementor sprechen und gleichzeitig weiterarbeiten. Das Live-Zuschalten eines Exper-
ten soll es ermöglichen, Kollegen vor Ort akut beim Management von Notfallpatienten 
Hilfe ZU leisten. rne Überprüfung des Systems findet ohne Gefährdung von Patienten im 
realistischen Thbinger Patienten-Simulator-Zenn·um statt. 
Die geplante Umsetzung auf Basis handelsüblicher Internettechniken (Java Media Frame-
work, J2EE JMS, EJB) , die Verfügbarkeit immer preiswerterer und breitbandiger öffent-
licher Netze, sowie die Fortschritte im Bereich der Sicherheit (Signaturgesetz, PKI) soll-
ten es ermöglichen ein solches System flächendeckend und kostengünstig anzuwenden. 
Ergebn isse: 
Erste Pilotversuche am realistischen Patientensimulator zeigen eine hohe Effektivität des 
SES bei der Anwendung in akuten Notfallsituationen. 
Ausblick: 
Durch das vorgestellte System könnte die Behandlung von akuten Notfällen beträchtlich 
verbessert werden. Der verbreitete Einsatz solcher Systeme könnte auch die Etfassung 
von Zwischenfällen verbessern, sowohl im Sinne der „evidenz-basierten Medizin", als 
auch im Sinne einer echten Qualitätssicherung. 
Dazu sind allerdings noch einige technische und organisatorische Probleme zu klären. 
Das Projekt wird in Teilen geförde1t durch das EU-Projekt 6WINIT (IST) 
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Evidenz-basierte Medizin: Konzept und Methoden 
Raspe H 
Universität zu Lübeck, Institut für Sozialmedizin 
Ärztliche und sozialrechtliche Normen konvergieren in der Forderung nach einer bedarfs-
gerechten und gleichmäßigen, ausreichenden und zweckmäßigen oder nützlichen sowie 
humanen Knrnkenversorgung. Die Versorgung hat dem allgemein anerkannten Stand der 
med izinischen Erkenntnisse zu entsprechen und muss den wissenschaftlichen Fo1tschritt 
berücksichtigen. Sie muss wirksam, in der fach lich gebotenen Qualität und wirtschaftlich 
erbracht werden. 
Mehrere dieser unbestinunten Begriffe können mit Hilfe der Evidenz-basierten Medizin 
(EBM) definiert werden, die damit einen Transfer valider wissenschaftlicher Ergebnisse 
in die Versorgungspraxis ermöglicht: Sie vergegenwärtigt den allgemein anerkannten 
Stand des medizinischen Handlungswissens und seine Fortschritte durch eine kritische 
SichLUng der jeweils besten verfügbaren empirischen Evidenz aus eval uativer klinischer 
und Versorgungsforschung. Sie gibt Hinweise zur Zweckmäßigkeit, Notwendigkeit und 
Wirtschaftlichkeit medizinischer Verfahren. Sie liefert einen einheitlichen Bewertungs-
maßstab für alle denkbaren Untersuchungs- und Behandlungsmethode n - auch die der 
besonderen Therapierichtungen. Thr Substrat sind neben Originalpublikationen (mög-
lichst aus experimentellen Studien und Anwendungsbeobachtungen) vor allem systemati-
sche Übersichten und „Evidenz-basierte" klinische Leitlinien. EBM unterstützt Entschei-
dungen in der Versorgung einzelner Patienten (evidence-based clinicaJ medicine, EBCM) 
und ganzer Bevölkerungsgruppen (evidence-based health care, EBHC). EBM ist in 
Deutschland auffälligerweise vor allem als EBHC rezipiert und umgesetzt worden: Ter-
minologie und Konzept haben in weniger als 5 Jahren Eingang in sozialrechtliche Rege-
lungen gefunden (v. a. SGB V). 
Die Methoden lehre der EBM ist die klinische Epidemiologie, eine in Deutschland selten 
ve1tretene und wenig entwickelte Subdisziplin zwischen klinischer Medizin, Epidemio-
logie und Biostatistik. Dabei gibt es eine spezifische deutsche Vorgeschichte: bereits 
1932 veröffentlichte Paul Martine d ie erste Auflage seiner später so genannten „Metho-
denlehre der therapeutich-klinischen Forschung". Dennoch provozic11 ihre Existenz 
„zwischen den Sti.ihlen" gerde bei uns Fragen nach ihrer Notwendigkeit, Überlebensfä-
higkeit und spezifischen Kompetenz. Hiermit wird sich der Vortrag vor dem Forum der 
GMDS beschäftigen müssen. 
Eine der wichtigsten Funktionen der klinischen Epidemiologie scheint die Anregung und 
Kultivierung der evaluativen Forschung in der und durch die klini ehe Medizin zu sein. 
Diese stagniert international und ist in einigen Ländern auf dem Rückzug, obwohl der 
Bedarf an entsprechenden Studien nie größer war. Dies ist in ji.ingster Zeit auch von 
BMBF und DFG erkannt worden. Es lassen sich in Deutschland verschiedene Pro-
gramme zur Förderung der evaluativen Forschung in der Medizin und damit der EBM 
und ihrer Methodenentwicklung identifizieren. Eine weitere Funktion der klinischen Epi-
demiologie ist in der Unterrichtung von Medizinstudenten zu sehen. ln verschiedenen 
Modell ist die wenig erfolgreiche methodenorienlierte Vermittlung methodologischen 
Wissens zugunsten einer kliniknahen und problemorientierten überwunden worden. 
Schließlich wird die klinische Epidemiologie dabei helfen können, ein nach wie vor 
bestehendes Defizit der EBM zu bearbeiten, ihre effektive und effiziente Umsetzung in 
die klinische und Versorgungspraxis. Es bleibt eine der wichtigsten zuki.inftigen Aufga-
ben zu zeigen, daß und wie EBM die Ergebnisqualität und Effizienz der Mediizn sichert 
und verbessert. 
lnfomintik. Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2-312001 
Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 255 
Epidemiologie der Erektilen Dysfunktion, Ergebnisse 
einer Stichprobe bei 8000 Kölner Männern 
Reifenrath B, Braun M, Wassmer G, Sommer F, Engelmann U 
Universität zu Köln, Klinik und Poliklinik für Urologie 
Einleitung In den letzten Jahrzehnten hat sich die Altersmuktur in Mitteleuropa stark 
verfü1derl. Eine zunehmende Zahl von Menschen leidet unter Zivilisationskrankheiten. 
Eine Erkrankung des alternden Menschen ist die Erektile Dysfunktion. Die bisherigen 
Studien erlauben keinen Rückschluss auf die Aktuelle Situation in Mittele uropa und 
Deutschland: Ziel dieser Untersuchung war es, zu evaluieren, wie sich die epidemiologi-
sche Situation der männlichen Sexuafüät in Mitteleuropa verhält und welc her Anteil 
dieser Männer sich aufgnmd eines erhöhten Leidensdrucks ärztlich behandeln lassen 
würde. 
Material und Methode Ein von uns entwickelter und validierter Fragebogen wurde 
dreimal an eine der Altersstruktur der Bundesrepublik DcutSchland ent prechenden 
Gruppe von 8000 Kölner Männer verschickt. 
Ergebnisse Der Rücklauf betrug 4489 auswertbare Fragebögen. Dies entspri cht 56.2 % 
der versandten Bögen. Das Durchschnittsalter betrug 5 1,8 Jahre. Die Gesamtprävalenz 
der Erektilen Dysfunktion betrug 19,2 %, wobei sowohl eine altersabhängige als auch 
eine von verschiedenen Krankheiten und Medikamenten abhängige Zunahme beobachtet 
werden konnte. 
Schlussfolgerung Die erektile Dysfunktion ist eine Erkrankung, welche eine altersab-
hängige Zunahme der Prävalenz zeigt. Eine Therapienotwendigkeit konnte in unserem 
Kollektiv allerdings bei nur ca. 2/3 der betroffenen Männern evaluiert werden. Zudem 
zeigen sich in dieser Population eine hohe Anzahl von Patienten, welche an Begleiter-
krankungen le iden, so dass eine exakte Diagnostik dieser Erkrankung notwendig ist, um 
den Patienten individuell angepassten Therapie zuführen zu können. 
Modifizierte Bootstrap-Schrankentests zur Analyse 
multipler Endpunkte bei multiplen Mittelwertsvergleichen 
Reitmeir P 
gsf - Forschungszentrum für Umwelt und Gesundheit, Institut für Gesundheitsökonomie, Neuherberg 
Multiple Mittelwertsvergleiche bei mehreren Endpunkten können auf die e lementaren 
Zweistichprobenvergleicbe einzelner Endpunkte zuliickgeführt werden. Ein Test für die 
Globalhypolhe e kann so durch die simultane Betrachtung von Einzelte ts zu den ent-
sprechenden Elementarhypothesen abgeleitet werden. Als statistische Testmethoden ha-
ben sich hierbei insbesondere auf Resamplingansätze gestützte Testverfahren wie Boots-
trap-Schrankentests bewährt. Diese beliicksichtigen in geeigneter Weise Abhängigkeiten 
zwischen den Einzeltests und erreichen hohe Gütewerte, fa lls gleichstarke Effekte in den 
Einzeltests vorliegen. 
Jnfonnatik. Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2-312001 
256 Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 
Können jedoch bei der Planung einer Studie unterschiedliche Effektstärken erwartet wer-
den, so bietet sich eine Modifikation der Bootstrap-Schrankentests an. Es wird gezeigt, 
wie durch eine festgelegte Gewichtung der p-We11e, d ie aus den elementaren Zweistich-
probentests resultieren, verbesserte Testverfahren gewonnen werden können. Welche Ge-
wichtungen vorab sinnvoll zu wählen sind und welche Vertreter der Bootstrap-Schran-
kentests sich am besten für die zugrundegelegte Fragestellung anbieten, wird durch 
Si mulationsuntersuchungen näher beschrieben. 
Anhand einer dreiarmigen Studie mit einer Plazebo-, Standard- und Testtherapie mit 
zwei Endpunkten (Wirksamkeits- und Kostenparameter) wird die Anwendung der vorge-
schJagenen Tests beispielhaft demonstrieit. 
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Vorbereitung auf das DRG System. 
Warum brauchen wir den ärztlichen Wissensmanager? 
Rembs E, Zumtobel V 
Universität Bochum, Chirurgische. Klinik, St. Josef-Hospital 
Einleitung Die Einführung des DRG Systems kann als Risiko oder als Chance beur-
teilt werden. Die Fragen der Zukunft im Hi nblick auf das neue Entgeltsystem lauten: 
Wo wollen wir stehen? Wie en-eichen wir unsere Ziele? Welche Maßnahmen sind zu 
ergreifen? 
Methodik und Ergebnisse Eine Hauptaufgabe ist die Prüfung und Sicherstellung ei-
ner adäquaten Kodierungsqualität in den Fachabteilungen. Bedingt durch das gegenwär-
tige Abrechnungssystem sind in der chir. Klinik die Prozesse Dokumentation und Kod ie-
rung schon seit langem effektiv gestaltet. Sämtliche Daten (OP-Bericht, 
Entlassungsbericht, ICD und ICPM) liegen am Entlassungstag vor. Die KodierquaJüät 
wird durch den ärztlichen Experten täglich überwacht und falls e1forderlich werden ICD 
und ICPM ergänzt bzw. konigiert In den nicht operativen Kliniken besteht hier erhebli-
cher Nachholbedarf. · 
Sowohl bei der Anwendung des ICD LO am 1. 1. 2000, als auch am 1. 1. 2001 bei der 
Einführung der neuen Kataloge (ICD, ICPM) bestanden in der Anfangszeit bei den 
Ärzten erhebliche Defizite. Die Erfahrungen zeigen, dass die alleinige Bereitstellung 
eines Krankenhausinformationssystemes mit Kodierungssoftware nicht ausreichend ist 
Bei den Ärzten bestehen erhebliche Wissenslücken über Pati.entenk:lassifikationssysteme, 
die Struktur der Kataloge und die ökonomische Relevanz sind nur unzureichend be-
kannt 
Erster VerbesserungsschJitt in unserem Krankenhaus war der Aufbau einer offenen und 
kontinuierlichen Kornmunikati.onsstruktur. Eine Projektgmppe (abteiJungs- und hierar-
chieübergreifend) beschäfügt sich seit 9 Monaten mit der Vorbereitung aLrf das DRG-
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System. Oie Aufgaben der Arbeitsgruppe aus Ärzten und Verwaltungsmitarbeitern sind: 
„DRG-Wissensmanagement" (KJärung des lnformationsbedarfes und -bereitstellung, 
Fo1tbildung -coaching- der Ärzte). Weitere Aufgaben sind, Analyse von lndikator-diag-
nosen. Ermittlung von kostenintensiven und preiswerten Fallgruppen, Erstellung von 
DRG Mengengeri.isten. 
Schlussfolgerungen Es reicht nicht, entweder in Systeme oder M enschen zu investie-
ren. Der Aufbau eines leisnmgsfähigen K.rankenhausinformationssystems benötigt die 
Kooperation mit den Anwendern (Ärzten). Die Herausforderung der Zukunft ist die ge-
meinsame Formulierung und Umsetzung von Strategien; das erfordert Daten und Wissen 
zusammenzuführen. Ärzlliches intellektuelles Kapital und Su·uklllrkapital mlissen zusam-
men wirken. Keine erfolgsorientierte Organisation sollte dieses ignorieren. Die eigenen 
Erfahrungen eines koncinuierlichen Dialoges zeigen die enorme ökonomische Hebelkraft 
des Aktivpostens „ärztlicher Wissensmanager" . 
Kombination von apriori hierarchischen Hypothesen 
und einem adaptiven zweistufigen Versuchsplan nach Bauer 
und Köhne 
Renzing-Köhler K, Hirche H, Jöckel KH 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Mit der adaptiven Fallzahlplanung nach Bauer und Köhne und der apriori hierarchischen 
Anordnung der zu testenden Hypothesen stehen bei der Studienplanung zwei Instru-
mente zur Verfügung, die es ermöglichen, die benötigte Fallzahl gegenüber der konser-
vativen Fallzahlplanung unter Umscänden drastisch zu reduzieren. 
An einem Anwendungsbeispiel wird gezeigt, wie sich die beiden Verfahren miteinander 
zu einem adaptiven hierarchischen Design kombinieren lassen. Besonderes Augenmerk 
gilt hierbe.i den für die praktische Durchführung notwendigen Powerkalkulationen. Die 
komplexe Struktur der Entscheidungsregeln wird grafisch dargestellt, um eine Übertra-
gung auf andere Anwendungsprobleme einfacher zu machen. 
Adaptive hierarchische Versuchsplanung ist eine effizience Möglichkeit zur Fallzahlre-
duktion in klinischen Studien, die aufgrund ihrer Komplexität j edoch bei der konkrecen 
Durchführung einige Tücken aufweist. Die vorliegende Arbeit soll als Muster flir andere 
Anwendungen dienen und die Versuchsplanung so erleichtern. 
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Disease Management, Leitlinienunterstützung 
und EBM in der Praxis - moderne Medizin setzt zeitgemäße 
EDV zwingend voraus 
Rodewald H 
med medicine online GmbH, Bergisch Gladbach 
Jeden Tag nutzen wir tn allen Bereichen des Lebens zunehmend mehr EDV. In der 
medizinischen Dokumentation führen aktuelle Hard- und Software hingegen noch ein 
Schattendasein. Das ist die Ursache dafür, dass zahlreiche Ansätze zur Verbesserung der 
medizinischen Versorgung, u. a. Disease Management DM, Evidence Based Medicine 
EBM und d ie an Leitlinien orientierte Behandlung, bislang nicht flächendeckend reali-
siert werden konnten. ur durch den Einsatz moderner EDV in den Praxen und Kliniken 
lassen sich Konzepte einer besseren und effizienteren medizinischen Versorgung umset-
zen. Denn insgesamt darf sich der Arbeitsaufwand für den Arzt nicht vergrößern und die 
wirtschaftliche Situation nicht noch mehr verschlechtern. 
Geänderte Abrechnungsmodalitäten (EBM 2000 +; DRGs) werden zahlreiche Umstel-
lungen hervorru fen. Diese Wechsel sollten genutzt werden, um moderne EDV und effizi-
entere Behandlungsprozesse ohne Mehrarbeit bei den Ärzten einzuführen. An einem aus-
gewiesenen Beispiel wird gezeigt, wie der Behandler direkt aus seiner Karteikarte auf 
aktuelle Forschungserkenntnisse zugreifen kann und auf der Basis vorhandener patien-
tenbezogener Informationen optimale Therapieempfehlungen erhält. 
Die Notwendigkeit einer elektronischen Dokumentation medizinischer Historien nimmt 
zu. Der Patient wird zunehmend die Datenhoheit ausüben. Absehbar ist, dass externe 
Dienstleister, u. U. sogar branchenfremde Unternehmen, diese Aufgaben für den Patien-
ten übernehmen werden. in diesem Zusammenhang könnten auch die „Netze der Inte-
grierten Versorgung" nach $ 140 SGB V diese Gatekeeperfunktion übernehmen. Darge-
stellt wird, warum sie die Gunst der Stunde nutzten sollten, um eigene Initiative zu 
starten und den vorhandenen Kontakt zum Patienten zukunftsträchtig auszubauen. Das 
setzt voraus, dass d ie Ärzte moderne EDV nicht als Krönung ihrer Kooperation ansehen, 
sondern die technischen Instrumente zum Zwecke einer wirkungsvolleren Zusammenar-
beit nutzen. 
Gliederung: 
1. Rahmenaspekte: Vom GesundheitSwesen zum Gesundheitsmarkt 
2. Innovationen und ihre Umsetzung: DM; EBM und Leitlinien 
3. EDV in der Art.tpraxis: Ausstattung heute und Anforderungen morgen 
4. Beispiel einer realisierten Leitlioienintegralion in eine moderne Praxis-EDV 
Fazit: Fortschritt in der Medizin geht nur mit moderner EDV 
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(Patient@med). In: STEYER, GONTER el al. (Hrsg.): TELEMED 2000. Tagungsband zur 5. Fortbil -
dungsverans1altung und Arbeitstagung. BerliJ1, 136- 147 
New CPMP Recommendations on Multiplicity in Clinical Trials 
Röhmel J 
Bundesinstitut für Arzneimittel und Medizinprodukte, Bonn 
At the October CPMP meeting 1998, the subcommittee EWP was asked to provide 
clarification of a number of biostatistical/methodological issues which have been rele. 
vant to recent applications and which have been ubject of disagreement and debate. 
They have arisen in connection with recent applications and/or requests for scientific 
advice. The issues are all covered to some extenl in current guidelincs, especially ICH 
E9 (Statistical Principles for Clinical trials). Howcver, the guidelincs eithcr do not go far 
enough to answer the practical difficulties or have not been interpreted consistently. 
Control of the studywise (i. e. experimentwise) rate of false positive conclusions (type l 
error rate a) is an important principle and of outstanding value in the assessment of the 
results from confirmatory clinical trials. 
There is a large number of different Situations wilh relevance to multiplicity. In tbis talk 
some of thc issues that were put forward for clarification by the CPMP will be discus-
sed brietly. 
• Adjustment of mu ltiplicity - when is it necessary and when is il not? 
• How to interpret significance with respect to multiple secondary variables and wben 
can a claim be based on one or these? 
• When can reliable conclusions be drawn from a subgroup analysis? 
• When is it appropriate for CPMP to restrict liccnce to a subgroup? 
• How should one interpret the analysis of „responders" in conjunction with the raw 
variables? 
• How should composite endpoints be handled sratistically with respect to regulatory 
claims? 
Literatur 
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On Unbalanced Allocation Rates for Non-lnferiority Studies 
Aöhmel J, Koch A 
Bundesinstitut für Arzneimittel und Medizinprodukte, Bonn 
From the perspective of the company that is developing a new (experimental) drug it is 
oftcn dcsirable to usc an unbalanced design, i. e. to have more patients on the experimen-
tal drug and less patients assigned to the control drug. Reasons for such a desirc are, 
among others, to increase the number of patients that are cxposed to the experimental 
drug, to leam more about the safety profile of the drug, and to satisfy the expectations of 
regulatory bodies in this respect. An additional beneficial effect of the described imbalan-
cc would be an increased precision of the success rate for the experimental drug. Thi is 
the more important because usually there i sufficicm information available on the success 
rate of the control drug, so that the current trial will not add much info1mation o n the 
conu·ol drug. Unfortunately, there is a belief among statisticians that an uobalanced de-
sign, i.e. assigning thc majority of patients to the experimental drug, necessru.ily increases 
thc sample size for achieving a plaoned lcvel of power. The opposite of th.is belief is lrue 
for tud.ies with a binary outcome variable and in the classical situation. Here, BritLain & 
Schlesselman ( 1982) found out tbat an unbalanced design may even increase the power. 
The true increase, however, depends on the true (but unknown) difference. For non-infc-
riority studies, the concept of unbalanccd allocation rates does not seem very promising, 
because due to the role reversal of the nu ll and the alternative hypothesis, now equal pro-
portions are usually assu med under the alternative hypothesis, and consequently, power is 
calculated for this alternative. However, the opposite of this belief is also true for the non-
inferiority Situation. We wi ll discuss the influence of unbalanced allocation rates in 2- and 
3-arm studies as weil for dichotomous and normally distributcd outcome variables. 
Literatur 
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Biometrics 38, 1003-1009 
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5-Jahres-lnzidenzerfassung des Typ 1-Diabetes 
im Kindes- und Jugendalter in Nordrhein-Westfalen 
Rosenbauer J, lcks A, Giani G 
Deutsches Diabetes-Forschungsinstitut an der Universität Düsseldorf, 
Abteilung Biometrie und Epidemiologie 
Ziele Da der Typ 1-Diabetes relativ selten auftritt, unterliegen lnzidenzschätzungen auf 
der Basis kleiner Risikopopulationen beträchtlichen zufälligen Schwankungen. Dies er-
lnformati~. Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2- 312001 
Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 261 
schwelt insbesondere Trendanalysen der Inzidenz. Die vorgestellte Inzidenzstudie wurde 
im bevölkerungsreichsten Bundesland, Nordrhein-Westfa len, im Zeitraum 1996-2000 
durchgeführt, um Inzidenzen und Trends des Typ 1-Diabetes bei Kindern im Alter von 
0- L4 Jahren auf der Basis einer großen Risikopopulation zu schätzen. Die durchschnitt-
liche Population unter Risiko betrug 2,93 MiJlionen Kinder, also ungefähr ein Viertel 
aJler Kinder dieser Altersgruppe in DeutschJand. 
Methoden Neu an Typ 1-Diabetes erkrankte Kinder wurden prospektiv mit Hilfe des 
aktiven klinikbasie11en Surveillancesystems ESPED (Erhebungseinheit für seltene pädiat-
rische Erkankungen in Deutschland) erfasst, welches monatlich neue FäJle in aHen päd-
iatrischen und Diabetes-spezialisierten intern.istischen Klinikabteilungen in Nordrhein-
Westfalen per „Meldekarte" erfragt. Eine jährliche retrospektive Befragung in pädiat-
rischen, internistischen und aUgemeinmedizinischen Praxen wurde als sekundäre Daten-
quelle genutzt. Die E1fassungsvollständigkeit wurde mit der Capture-Recapture-Methode 
geschätzt. lnzidenzraten (95 %-Kl) wurden unter Poissonverteilungsannahme geschätzt. 
Trendanalysen der Diabetesinzidenz wurden mit Poissonschen Regressionsanalysen 
durchgeführt. 
Ergebnisse Im Zeitraum 1996-2000 wurden insgesamt 2.251 neu an Diabetes er-
krankte Kinder registriert (1153 Jungen, 1098 Mädchen). Die Etfassungsvollständigkeit 
lag bei 89,2% (95%-KJ: 87,5-9 1, l). Die durchschnittliche lnzidenzrate (pro 100.000 
Personenjahre) wurde auf 15,3 (14,7-16,0) geschätzt. Es zeigte sich kein Inzidenzunter-
schied zwischen Jungen und Mädchen (p = 0,972). Die Inzidenz stieg mit dem Alter 
signifikant an (p < 0,01). Für die Altersgruppen 0-4, 5-9 und 10-14 Jahre lagen die 
Inzidenzscbätzungen bei 10,2 (9,3-J 1,1), 16,5 (15,4-17 ,6), and 19,2 (18,0-20,4). Die 
jährlichen lnzidenzraten lagen zwischen 13.9 im Jahr 1997 and 17.7 im Jahr 2000. Der 
durchschnittliche jährliche Inzidenzanstieg im Zeitraum 1987-2000 betrug 6 ,5 % (3,5-
9,7). 
Sch lussfolgerungen: Das vorgestellte lnzidenzregister ist europaweit das größte. Die ln-
zidenzrate in Nordrhein-Westfalen rückt nahe an die hohen Raten in Großbritannien und 
Dänemark heran. Wie in vielen europäischen Ländern scheint die Neuerkankungshäufig-
keit auch in Deutschland kontinuierlich anzusteigen, wobei der mittlere jährliche Inzi-
denzanstieg im europäischen Vergleich relativ hoch liegt. 
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Duale Ausbildung ein neuer Weg 
in die Medizinische Dokumentation 
Rossi M 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Seit dem 15. 03. 2000 ist die Verordnung über die Berufsausbildung zur/m Fachange-
stellten für Medien- und lnformationsdienste (= FaMI) Fachrichtung(Fr) Medizinische 
Dokumentation (MedDok) in Kraft. Diese Verordnung ermöglicht erstmals in Deutsch-
land einen bundesweit staatlich anerkannten Abschluß im Bereich medizinische Doku-
mentation zu erwerben. Da sich alle Beteiligten: Ausbildungsbetriebe, Schulträger und 
Auszubildende auf Neuland bewegen, möchte der DVMD einige Informationen zu dieser 
neuen Ausbildungsform geben. Dazu gehört eine Abgrenzung zwischen den etablierten 
Berufen und der neuen Ausbildung, eine Darstellung der Kennzeichen die er Ausbil-
dung und einige Empfehlungen unserer Verbande bezüglich der konkreten Umsetzung 
dieser - für den Bereich Medizische Dokumentation - neuen Ausbildungsform. 
Erfahrungen bei der Auswahl und Einführung 
einer ganzheitlichen IT-Lösung für ein 300-Betten-Haus 
Rübel HW, Vosseler C 
B&B-MEDCONSUL T GmbH, Krefeld 
Es wird der Prozess beschrieben, wie ein 300-Betten-Haus die Auswahl einer IT-Lösung 
für den administrativen wie auch für den mediz inischen Bereich durchgeführt hat. Mit 
Hilfe der externen Beratungsgesellschaft B&B-MEDCONSLUT GmbH, Krefeld, wurde 
die Systemauswahl nach dem Konzept „Betroffene zu Beteiligten machen" erfolgreich 
realisiert. Die Umsetzung dieses Konzeptes bezieht die betroffenen Anwender im Kran-
kenhaus, die in den unterschiedlichen Bereichen tätig sind - im vorliegenden Fall in der 
Verwaltung, in der Pflege, im ärztlichen Dienst, im Sekretariat, in der Physikalischen 
Therapie usw. - sehr frühzeitig und aktiv in die Auswahl des zukünftigen Informations-
technologie - (lT)Systems, mit dem sie zukünftig arbeiten sollen, ein. 
Es werden die Projekthistorie, der Auswahlprozess, die Entscheidungsfindung und die 
Ergebnisse der Vertragsverhandlungen dargestellt und bewertet. Im Anschluss werden 
die Erfahrungen des Krankenhauses bei der erfolgreichen Implementierung der ersten 
beiden Stufen des ausgewählten IT-Systems beschrieben und die Lerneffekte und Emp-
fehlungen für andere IT-Projekte abgeleitet. 
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Ein Terminologie-gestützter WWW-Schnittstellenagent 
zur integrierten Literaturrecherche 
Sagbas E, lngenerf J, Pöppl SJ 
Universität zu Lübeck, Institut für Medizinische Informatik 
Fragestellung Zahlreiche Fachinformationssysteme nutzen ein kontrolliertes Vokabular 
zur Ennöglichung e ines anspruchsvollen Information Retrievals. Das in der medizini-
schen Anwendung herausragende Beispiel ist die Literaturdatenbank MEDLJNE. Mitar-
beiter der herausgebenden National Library of Medicine (NLM) indexieren die Literatur-
referenzen unter Verwendung des MeSH-Thesaurus. Die Verwendung des MeSH durch 
den recherchierenden klinischen Anwender scheitert i. a. an seiner ungenügenden Kennt-
nis von MeSH und dem erforderlichen Zeitaufwand. Allerdings kodiert der behandelnde 
Arzt die Diagnosen und Prozeduren jeder Behandlung gemäß der gesetzlich vorgeschrie-
benen JCDlO- bzw. OPS-301 -Klassifikation, i. A. unter Verwendung von Kocliersoftwa-
resystemen. Eine terminologische Abbildung des fCD 10- bzw. OPS-Kodes in einen kor-
respondierenden MeSH-Kode würde einen am klinischen Arbeitsplatz integrierten, 
qualitativen Zugriff auf MEDLINE-Literatur erlauben, der keine MeSH-Kenntnisse beim 
Kliniker voraussetzt. 
Methode Der Ausgangspunkt einer integrierten Literaturrecherche ist der ICD 10-ko-
dierte Sachverhalt, z.B. ,,H30.9" (Chorioretinitis). Es wurde ein Terminologie-gestützter 
Schnittstellenagent (TESA) konzipiert, der im wesentlichen zwei Phasen durchläuft. Die 
erste Phase „Kode-Abbildung" stützt sich auf das Unified Medical Language System 
(UMLS) der NLM. Wegen der Inkompatibilität der beiden Vokabularien müssen etwa 
80 % der ICDIO-Kodes interaktiv auf den MeSH abgebildet werden. Dazu wird zum 
Sachverhalt eines ICD-10-Kodes ein so genannter adäquater ATX-Ausdruck aus einer 
Kombination von MeSH-Begriffen erstellt. Aufgrund eines fehlenden präkoordinierten 
Begriffes wird ein ATX-Ausdruck als postkoordinierter Begriff nach den Vorgaben der 
NLM gebildet, z. B. Kidney/blood supply and lnfarction" für den ICDlO-Kode N28.0. 
Zur Unterstützung dieser Abbildung und zum benutzerbezogenen Management der Er-
gebnisse wird TESA eingesetzt. Gleichzeitig unterstützt TESA die zweite Phase „Lite-
raturanfragen-Generierung", d. h. die ATX-Ausdrücke werden um spezifische Literatur-
angaben für die MEDLINE-Rechereche mit dem WebSPIRS-System von der Firma 
Silverplaner erweitert. 
Diskussion :Mit der zunehmenden Verwendung von TESA werden die anfangs noch 
großen Abbildungslücken zwischen ICD LO und MeSH nach und nach vern1indert. Eine 
sinnvolle Alternative zum ICD lO-Kode als Ausgangspunkt der tenninologischen Abbil-
dung steht mit dem SNOMED-Kode zur Verfügung, da im Lübecker KKS das DIA-
COS-Kodiersystem verwendet wird. Schliesslich sei erwähnt, dass TESA über MED-
LINE hinaus auch auf weitere Fachinformationssysteme angepasst werden kann. 
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Comparison of Disease Cluster Detection Methods 
in Epidemiology with Application to Data on Childhood Mortal-
ity in Rural Burkina Faso, West Africa 
Sankoh OA, Becher H 
Universität Heidelberg, Abteilung Tropenhygiene und öffentliches Gesundheitswesen 
The choice of any one among lhe numerous disease clusler detection tests now available 
depends on several factors incJuding the kind of clustering hypothesized. Tbc melhods 
can be classified as follows: space tests, whcn they deaJ with the identification of c lus-
ters in space; time testS, when they test for temporaJ clustering within a single time 
series or in scveral time series simultaneously; and space-time tests, when they are used 
to detect clustering of labeled objects in space, time and space-time. Spacc tesLS can also 
be referred to as globaJ. locaJ or focused. The large number of these te ts makes it 
difficull eo choose among them. In order to cnable an easier choice of which lest to use 
for which application, this review paper has taken a critical look at most of the tests and 
cornpares them wiL11 regard to data requirements, underlying assumptions and theoretical 
foundatio ns. As an illustrntion, the paper dcmonstratcs the application of the space-time 
scan statistic to data from a demographic survcillance system in rural Burkina Faso. 
This test was used to identify the location of clusters of childhood mortalily and lo test 
for their statistical significance. A specific village in the northeast of the study area was 
consistently idcntified indicating a non-random clustering of childhood mortality. 
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Zeitvariante Analyse nichtlinearer Phasenkopplungen 
von EEG- Burst-Mustern 
Schack 8, Witte H, Helbig M, Schelenz Ch, Specht M 
Universität Jena, Institut für Medizinische Statistik, Informatik und Dokumentation 
Nichtlineare Phasenkopplungen sind in einer AnzahJ von Studien im EEG beobachtet 
und mit Methoden der SpektraJanaJyse höherer Ordnung untersuche worden ( iehe z. B. 
Bullock u. a. 1997, Gajraj u. a. 1998, Muthuswamy u. a. 1999, Schanze und Eckhorn 
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1997, Shils u. a. 1996). Zumeist wird die direkte Schätzung des Bispektrums angewandt, 
die auf der Fourie1transformation basiert und die Stationarität des zu untersuchenden 
Signales voraussetzt. Daher ist dieses Schätzverfahren nicht für den Nachweis von Pha-
senkopplungen bei kurzzeitigen EEG-Mustem geeignet. 
lm Beitrag wird eine neue Methode zur zeitvarianten Schätzung des Bispektrums, der 
Bikohärenz und der Phasenbikohärenz vorgestellt. Diese Methode basiert auf der kom-
plexen Erweitemng des Signales in Anlehnung an die Gabor-Expansion (Sink.konen u. a. 
1995). Aus der komplexen Erweiterung des Signales lassen sich für jede diskrete Fre-
quenz der zeitliche Verlauf der Amplitude und der Phase berechnen und somit zeitva-
riante Fourierkoeffizientcn ableiten. Ersetzt man in der direkten Schätzung des Bispek-
trums die gewöhnl ichen Fouriertrnnsformierten durch zeitvariante Fouriertransformierte, 
erhält man e ine zeitvariante Schätzung des Bispektrums. Analog verfährt man zur zeit-
varianten Schätzung der Bikohärenz und der Phasenbikohärenz. 
Dieses Verfahren wurde zur Analyse von EEG-Burst-Mustem bei 12 sedierten Patienten in 
der Burst-Suppression-Phase eingesetzt Zum Vergleich wurden burstähnliche Muster vor 
der Sedierung mit gleichen Frequenzinhalten herangezogen. Eine quadratische Phasenkopp-
lung konnte zwischen Rhythmen von 0-2,5 Hz und von 3- 7,5 Hz während der Burst-Mus-
ter nachgewiesen werden. Sowohl die Bikohärenz als auch die Phasenbikohärenz war bei 
den Burst-Mustern signifikant höher als bei den burstähnlichen Mustern (Signifikanzniveau 
5 %). Das Verfahren erlaubte zudem die Untersuchung des Zeitverlaufes der Strenge der 
Phasenkopplung w~ihrend der 2-Sekunden-Intervalle der Burstmuster. Ziel der Unter-
suchung ist die Nutzung der eingeführten Methode zur Bestimmung der Sedierungstiefe. 
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„Modellprojekt Akupunktur" als Beispiel für die Kooperation 
mehrerer KKS im Rahmen einer klinischen Studie 
Schade-Brittinger C, Prinz H 
Universität Marburg, Koordinierungszentrum für klinische Studien 
Basis für das Modellprojekt Akupunktur ist ein Beschluss des Bundesausschusses der 
Ärzte und Krankenkassen vom 16. 10. 2000. Die Wirk amkeit der Akupunktur soll fiir 4 
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Indikationen überprüft werden. Prof. Trampisch (Bochum) hal für die es Projekt Verträ-
ge u. a. mit der AOK, den BKKs, IKKs und LKKs abgeschlossen. Bei der Biometrie 
Bochum liegt die SrudienJeitung für die Indikation „Spannungskopfschmerz", bei der 
Biometrie Heidelberg die Indikation „Gonarthrose", beim KKS Mainz die Indikation 
„M igräne" und beim KKS Marburg die Indikation „LWS-Syndrom". Für alle 4 Indika-
tionen werden randomisierte Studien durchgeführt. Prüfzentren sind ca. 200 niedergelas-
sene Ärzte, die eine entsprechende Ausbildung in Akupunktur aufweisen und die die 
Verträge mit den Kassen unterschrieben haben. Je Lndikation werden ca. l 000 Patienten 
benötigt. 
Die 4 Prü fpläne wurden zwischen den Studienleitungen abgestimmt erstellt und unter-
scheiden sich nur indikationsbedingt. Das Monitoring wird indikations übergreifend von 
den KKS durchgeführt. Beteiligt sind neben den 2 KKS mit Studienleitung die KKS 
Düsseldorf und Heidelberg sowie voraussichtlich die KKS Leipzig und Magdeburg. 
Diese KKS sind auch für die Dateneingabe zuständig, die über e in RDE-System erfol-
gen soll, das die Zentrale in Bochum und die KKS über ein virtual privat Network mit-
einander verbindet, so dass der Datenaustausch optimiert und sicher erfolgen kann. 
Das Projekt erfüllt alle Voraussetzungen für den Nachweis einer gelungenen Kooperati-
onsstruktur. Es ist zu hoffen, dass dieser Nachweis gelingt und Modellcharakter für 
künftige Projekte bekommt. 
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Nachweis der therapeutischen Äquivalenz 
zweier Behandlungen in einer dreiarmigen Studie 
Schäfer J , Pigeot 1 
LMU München, Institut für Statistik 
Die therapeutische ÄquivaJenz zweier aktiver Behandlungen kann auf untcrschiedJiche 
We ise definiert werden. Eine Möglichkeit besteht darin, eine neu t.uzulassende Behand-
lung als therapeutisch äquivalent zu einer bereits zugelassenen anzusehen, wenn der Be-
handlungseffekt der ersteren mindestens einen festzu legenden hohen Anteil des Effekts 
der letzteren erreicht. Als kritisch ist dabei jedoch anzusehen, dass kein Vergleich mit 
einer Placebogruppe in der konkreten Studie stattfindet. sondern lediglich indirekt da-
durch, dass d ie zugelassene Behandlung ihre Überlegenheit gegenüber Placebo bereits 
bewiesen hat. Dieses Problem kann im Rahmen einer dreiarmigen Studie übenvunden 
werden. In diesem Vortrag wird daher in Erweiterung des Ansatzes von Hauschke et al. 
( 1999) ein Kriterium zur Festlegung der therapeutischen Äquivalenz zweier Behandlun-
gen, jeweils im Vergleich zu Placebo, vorgestellt und darauf aufbauend ein statistisches 
Testverfahren enrwickelt. Die Prüfverteilung wird dabei unter Normalverteilungsannahme 
der Primärvariable mit Hilfe von Fiellers 111eorem hergeleitet und die Dualität zu dem 
zugehörigen Konfidenzintervall aufgezeigt. Powerbetrachtungen und Fallzahlbestimmun-
gen runden das Ergebnis ab. 
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Userorientierte Bewertung medizinischer Web Sites 
Schalnus R, Heinemann K, Romero R, Pinger P 
Universität Frankfurt am Main, Zentrum für Augenheilkunde 
Hintergrund Bislang befassen sieb eine Reibe von Projekten mit der Qualitätsevaluie-
rung medizinischer Web-Sites (z. B. HON, DISCERN, OMNl, TEAC-Health). Die quan-
titative Aussagekraft und die Wahl von Bewe11ungsschwerpunkten durch den User ist 
bei vielen die er Instrumente zur Zeit jedoch noch sehr eingeschränkt. Wichtige Ansprü-
che an ein Bewertungsinstrument und die Ergebnisdarstellung sollten sein: Transparenz, 
quantitativer Bewertungsprozess, Reproduzierbarkeit, allgemeine Verfügbarkei t und Ein-
flu ssnahme des Users auf das Bewertungsprofil. Ziel ist somit die Bereitstellung von 
Instrumenten, die sowohl eine individuelle und, soweit möglich, reproduzierbare Bewer-
tung aber auch ein Ranking von medizinischen Informationsanbietern im Web gestaltet. 
Dabei sollten neben rein inhaltlichen Gesichtspunkten auch Web-typi ehe Aspekte eva-
luien werden. 
Methoden Die Evaluation der Web Sites erfolgte in folgenden Kategorien: Content, 
Services, Usability/Accessibility, allgemeine Kenndaten der Site und User-Zielgruppen-
anpassung. Dabei fanden ethische Aspekte, Patientenbelange und die Charakteristika ei-
nes „Peer-Reviewing" besondere B erücksichtigung. Die Bewenung innerhalb der jeweili-
gen Kategorien wurde anhand von insgesamt 140 gewichteten Einzelkriterien mitte ls 
e iner e igens zu diesem Zweck entwickelten Bewertungsvorschrifl (Manual) vorgenom-
men. Die Bewertungsgewichtung orientiene sich dabei an e iner Befragung von 1304 
Personen. Die Bewertungsdaten können in einer SQL Datenbank abgelegt werden und 
sind über eine Web-Site verfügbar. Im Rahmen unserer U ntersuchung wurden zunächst 
26 sogen. „Gesundheitspoitale" bewe1tet. 
E rgebnisse/Schlussfolgerung Unsere Web-basiene Evaluation e rlaubt eine durch den 
User nach Unterkategorien gewichtete Bewenung der Info rmationsangebote. Auf diese 
Weise ist sowohl ein Ranking als auch eine individuelle Ist-Soll-Analyse der fn forma-
tionsangebote im Web möglich. Das hinterlegte Manual mit delinienen Bewertungsvor-
schriften aller Kriterien gewährleistet in gewissen Grenzen die Reproduzierbarkeit der 
Qualitätsevaluation. 
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Statistische Optionen der Fallkostenrechnung 
Schepers J 
FU Berlin, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Verwe ildauer (stationäre Belegungstage) und Fall kosten s ind zwei Größen, für die in 
vielen Statistiken der Krankenbausbetriebsführung bisher lediglich die Mittelweite und 
die Summen angegeben wurden. Dies geschah in der Regel ohne Überprüfung der Ver-
teilung der beiden Größen. Es wurde quasi implizit eine Normalverteilung mit geringer 
Streuung unterstellt. Eigene Berechnungen mit Daten des Universitätsklinikums Benja-
min Franklin haben ergeben, dass für beide Größen regelmäßig eine extrem rechtsschie-
fc Verteilung mit sehr großer So·euung vorliegt. Dieses Muster wiederho lt sich bei der 
Gruppierung der Fälle nach Kliniken, Diagnosen, Therapien. Auch bei Einzelelementen 
der Fallkosten wie Schnitt-Naht-Zeiten, PPR-Minuten und Blutkonservenverbrauch wie-
derholt s ich die Beobachtung. Selbst für DRG-Fallgruppen, die ja eine hohe Kostenho-
mogenität anstreben, zeigt sich dieses Muster noch in einem gewissen Maße. 
In den bisher üblichen Statistiken des Krankenhauscontrollings dominieren drei Basis-
größen: die Belegungstage, die Kostensummen und die Fallzahl. Die beiden ersten Grö-
ßen werden für Fachrichtungen und Stationen aggregien ausgewie en. Das heißt, sie 
werden im Ganzen ohne Zuordnung zu einzelnen Fällen betrachtet. Die mittlere Verweil-
dauer und die mittleren Fallkosten werden aus den beiden ersten Basisgrößen durch 
Division durch die Fallzahl abgeleitet. Letztere wird dabei berechnet als Mittelwen von 
Zugängen und Abgängen eines Bereiches in einer Periode. Die so gewonnenen Parame-
ter erfüllen nicht die Anforderungen der modernen Medizinischen Statistik und nutzen 
nicht die Möglichkeiten der modernen Medizinischen Informatik. 
Durch die Zusammenführung von vielen fallbezogenen Kostenelementen und Leistungs-
äquivalenten in einem DataWarehouse (eventuell bald auch in den operativen EDV-Sys-
temen der Krankenhäuser) können die Fallkosten und Ausschnitte aus den Fallkosten 
differenzierter berechnet und dargestellt werden. Es können Längsschnitt- und Quer-
schniubetrachtungen miteinander kombinie1t werden. Neben den Mittelwerten können 
auch Median, Quantile, Standardabweichung, Varianz und Homogenität (HK = 1/(1 + 
Variationskoeffizient) berechnet werden. Schwankungen von Kosten der Klinjken und 
Fallgruppen können im Hinblick auf Zufallseinflli sse, einzelne „Ausreißer", Störgrößen 
und Casemix-Effekte auch in multivariaten Analysen hinterfragt werden. Dies könnte der 
Beginn einer großartigen Freundschaft zwischen Medizinischer Statistik und Medizini-
scher Ökonomie sein. 
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Das Steglitzer DataWarehouse der Fallkostenrechnung 
Schepers J, Stark C, Hennig F 
FU Berlin, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Im Universitätsklinikum Benjamin FrankJin wurden für eine prototypische Fallkosten-
rechnung Daten aus zahlreichen Haupt- und Nebensystemen in einer gesonde1ten Da-
tenbank wsammengefüh1t. Hietfür wurde der Arbeitstitel „Steg litzer Data Warehouse 
der Fallkostenrechnung" gewählt. Die Kostendaten stammen überwiegend aus dem Per-
sonalwirtschaftsmodul SAP-HR und dem Materialwirtschaftsmodul SAP-MM. Die Ver-
weilzeit- und Leistungsinformationen stammen aus dem Patientenverwaltungsmodul 
SAP-IS-H, dem Klinikmodul IS-W'med und einigen Abteilungsinformationssystemen. 
Für die Datenzusammenführung wurde ein auswertungsorientiertes Datenmodell gewählt. 
Es folgt dem von Mansky auf der GMDS-Jahrestagung in Lübeck 1993 vorgestellten 
Modell. Ftir jeden Fall wird ein Datensatz in der Tabelle „Fall" angelegt. In dieser Ta-
belle sind Merkmale wie Aufnahmedatum, Alter, Geschlecht, DRG, Caseindex (Cost 
Weight) und Hauptabteilung (Primärklinik) gespeichert. Jn der Tabelle „Kontakte" wird 
für jede Gruppe von Leistungen ein Datensatz angelegt. Es handelt sich um eine 1 : n-
Relation zum Fall. Schließlich und entscheidend wird für jede Leistung oder j edes Leis-
tungsäquivalent ein Datensatz in der Tabelle ,,Leistungen" angelegt. Wichtigste Auswer-
tungsfelder in dieser Tabelle sind die Leistungsmenge und der (zugehörige) Tarif sowie 
die Fallnummer zur Verknüpfung mit den Fallmerkmalen. Sowohl Einzelleistungen mit 
internen Einzelleistungstarifen als auch Leistungspauschalen mit intemen Pauschaltarifen 
sind in der Leistungstabelle möglich. Analog dem 100-Prozent-Prinzip im deutschen 
DRG-Kalkulationsmodell sind auch Gemeinkostenanteile und Verwaltungszuschläge mit 
Menge und Tarif in der Tabelle notiert. In Abhängigkeit von der Fragestellung werden 
die Tarife durch Divisionskalkulation berechnet oder im Sinne von Sollwerten gesetzt. 
Die Fallkosten ei nes einzelnen Falles ergeben sich aus der Summe der einzelnen Pro-
dukte von Leistungsmenge und Tarif. Für jede Fallgruppe (gemäß den Merkmalen in der 
Tabelle „Fall") können beliebige statistische Parameter für die Fallkosten berechnet wer-
den. Als wichtige Gruppierungsbeispiele sind diagnoscbezogene Gruppen und die Fälle 
einer kl inischen Abteilung zu nennen. Für Detailanalysen können die Kostensummen 
anhand der Felder in der Leistungstabelle auf die dahinterstehenden Leistungen, Leis-
tungsstellen und Leistungszeiträume zurückverfolgt werden. Da für jeden Fall verfolgt 
werden kann. wie sich seine Kosten zusammensetzen, kann in der Aggregation auch für 
die Summe der Fälle einer Klinik, einer Diagnose, einer Therapie oder einer DRG ver-
folgt werden, wie die Kosten sich zusammensetzen. Diese Auswertungen können (in 
Abhängigkeit vom Detaillierungsgrad der verfügbaren lnformationen) als Grundlage für 
Dokumentationsprüfungen, Rentabilitätsanalysen, eine Variante der Innerbetrieblichen 
Leistungsverrechnung, Prozessanalysen und fürs Technology Assessment genutzt wer-
den. 
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Neue Medien in der Unfallchirurgie -
Erstellung einer Vorlesungs-CD 
Schiffer G, Jubel A, Prokop A, Helling HJ, Rehm KE 
Universität zu Köln, Klinik für Unfall-, Hand- und Wiederherstellungschirurgie 
Modeme Präsentationstechniken bieten dem Vortragenden in Aus- und Fortbildung ge-
rade in der Unfallchirurgie neue ansprechende Möglichkeiten zur Gestaltung seines Vor-
trags. Diese Vortei le werden in der Klinik für Unfallchirurgie der Universität zu Köln 
seil mehreren Jahren intensiv für die verschiedenen Fort- und Weiterbildungsangebote 
intensiv genutzt. Den Anfang machte hierbei die komplette Umstellung der unfallchirur-
gischen Hauptvorlesung auf digitale Präsentationstechniken. Schrittweise wurden vorhan-
dene Dias eingescannt und weiterverarbeitet, neue Bilder und Graphiken eingebunden 
und didaktische Folien erstellt. Mit Vergrößerung des eigenen „digitalen Gerätefuhr-
parks·' konnten in zunehmenden Maße multimediale Elemente wie Animationen und 
Videos eingebunden werden. Es handelt sich daher um ein Projekt, welches in ständiger 
Verbes erung und Umbau begriffen ist. 
Seit dem Wintersemester 199811999 wird diese zeitgemäße Präsentation der Veranstal-
tung bei durchweg positivem Feedback seitens der Studierenden durchgeführt. Von An-
fang an gaben wir zudem vor Semesterende an die Teilnehmer der Vorlesung eine CD-
ROM kostenfrei aus. Diese enthielt sämtliche in PowerPoint 11 erstellten Vorlesungen des 
Semesters. Die Studenten können die einzelnen Dateien über ein komfortables Steuerpro-
gramm abrufen und zur Klausurvorbereitung nutzen. Zugleich wurde die aktuelle Version 
in da PC-Pool-Netz des Instituts für Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiolo-
gie der Un iversität eingespeist, womit sie allen Interessierten zur Verfügung steht. 
Für die Zukunft ist die weitere Verbessenmg und Ergänzung des Bi ld - und Videomate-
rials sowie die Einbindung „interaktiver" Systeme zur Wissensüberprüfung geplant. 
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Evaluierung eines wissensbasierten Konsiliarius 
zur Antibiotikatherapie 
Schmidt R, Steffen D, Gier1 L 
Universität Rostock, Institut für Medizinische Informatik und Biometrie 
In München entwickelten wir vor euugen Jahren den wissensbasierten Konsiliarius 
ICONS zur Unterstützung der kalkulierten Antibiotikatherapie. Nach unserem Wechsel 
an die Universität Rostock haben wir ICONS auf die veränderten lokalen Bedingungen 
umgestellt (u. a. anderer Antibiotikabestand). Die informatische Evaluierung bzgl. Kor-
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rektheit und Effizienz der verwendeten Case-based Reasoning Methode hat gezeigt, dass 
der ursprünglich eingesetzte Tree-Hash RetrievaJ Algorithmus erst bei einigen Tausenden 
gespeicherter Fälle einem „einfachen" IndexierungsaJgorithmus überlegen ist (Schmidt, 
Gierl 2000). 
Teile der initialen Wissensbasis basierten zunächst auf Lehrbuchinformationen (zu erwar-
tende Erregerspekrren, Resistenzen). So bestand in München der erste medizinische Eva-
luierungsschritt in der Überp1üfung dieser Teile. Dazu wurden fast 15.000 mikrobiologi-
sche Befunde ausgewertet und die Wissensbasis entsprechend modifiziert. Im zweiten 
Schritt ging es um die Beurteilung der Benutzeroberfläche und der Qual ität der Thera-
pievorsch läge. Es wurde ein Beurteilungsbogen entwor-fen, den erfahrene Ärzte des Kli-
nikums Großbadern beantwortet haben. Dieser enthie lt typische klin ische Fallbeschrei-
bungen, für die die Ärzte eine kalkulierte Antibiose ansetzen sollten. Anschl ießend 
wurden sie gebeten, die selben Fälle mit Hilfe von lCONS zu bearbeiten und dessen 
Vorschläge e inzeln zu bewerten. Die Benutzeroberfläche wurde insgesamt a ls positiv 
beurteilt, einige Verbesserungsvorschläge haben wir umgesetzt. EbenfaJls begrüßt wurde 
die Grundidee des Konsiliarius, das erwartete Erregerspektrum anhand des Infektionser-
werbs und des betroffenen Organsystems zu erstellen. Problematisch war hingegen die 
Beurteilung der Qualität der TherapievorscWäge. Sowohl bei den von ICONS erstellten 
Vor chlägen, als auch bei denen der Ärzte zeigte sich eine erhebliche interindividuelle 
Variabilität, die sich auch im klinischen Alltag wiederfinden lässt. 
ach der Umstellung des Konsiliarius auf die Verhältnisse in Rostock haben wir zu-
nächst anhand retro pektiver Fälle die Aufdeckungsrate (Köbberling 1991) untersucht, 
d. h. ob die von den Ärzten eingeleiteten Therapien auch von ICONS vorgeschlagen 
werden. Dies war zu etwa 70% der Fall, etwa 12 % der Therapien werden ei nzeln ver-
wendet, von ICONS aber durch synergistisch oder additiv wirkende Antibiotika ergänzt. 
Und zu etwa 18 % wurden Antibiotika eingesetzt, die vom Konsiliar nicht vorgeschlagen 
werden. Allerdings liegen keine Information über die Qualität der von den Ärzten einge-
leiteten Therapien vor, und der Versuch, dies mit Hilfe von Krankenakten zu beurteilen, 
scheitert an deren Unvollständigkeit. So haben wir erneut einen Versuch mit einem Fra-
gebogen gestartet. Dabei sollen nun Mikrobiologen, die nicht nur die Antibiogramme 
erstellen, sondern auch selbst Therapievorschläge erstellen, die Qualität der Therapievor-
schläge beurteilen. 
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Qualitätssicherung des kolorektalen Karzinoms 
Schmidt U, Marusch F, Koch A, Burger E, Blobel B 
Universität Magdeburg, Institut für Biometrie und Medizinische Informatik 
Von der Ostdeutschen Arbeitsgemeinschaft „Leistungserfassung und Qualitätssicherung„ 
in der Chirurgischen ArbeitSgruppe Qualitätssicherung der Deutschen Gesellschaft für 
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Chirurgie wurde 1999 eine Studie zur Qualitätssicherung der Chirurgie des kolorektalen 
Karzinoms durchgeführt. Die Planung dieser Studie wurde auf der 1 2. Infomiationsta-
gung Tumordokumentation vorgestellt. Ziel dieser Studie war eine vollständige Erfas-
sung aller Kolon/Rektum-Karzinome in den beteiligten Kliniken auf einem insgesamt 
7-seitigen CRF und ein Vergleich aller Kliniken im Sinne der Qualität Sicherung für alle 
ltems des CRF's. Die statistische Auswertung e1folgte im Tumorregis ter in Magdeburg. 
Die Ergebnisse von 3756 Fällen aus den 75 beteiligten Kliniken des ostdeutschen Rau-
mes liegen vor und werden für ausgewählte QualitätsiJ1dikatoren wie z. B. die Operati-
onsrate, die Resektionsrate, die Morbidität, Mortal ität oder auch die Anzahl der unter-
suchten Lymphknoten im Vortrag vorgestellt. Beispielsweise übertraf letztere mit l 4 
untersuchten Lymphknoten (Median) die Empfeh lung von .12. Insgesamt hielten 75 % 
der Kliniken diese Vorgabe e in. 
Der Erfolg dieser Studie war der Ausgangspunkt für eine entscheidende Erweiterung des 
Projekts. fm Jahr 2000 wurde die bezeichnete Studie auf der Basis der Ergebnisse von 
'99 auf den gesamtdeutschen Raum ausgedehnt und auf eine Laufzeit von 10 Jahren 
festge legt. Darin ist ein fünfjähriges Follow-up enthalten. Die Möglichkeiten, die die 
dabei entstehende Datensammlung bieten wird. sind nahezu unerschöpflich und können 
heute erst sehr vage umrissen werden. Inzwischen liegt eine erste Zwischenauswertung 
mit Stand vom August 2000 vor. Ein Vergleich der derzeit über 200 Kliniken der 2000er 
Studie mit den Ergebnissen von 1999 zeigt u. a. die Validität der Daten. 
Im Vortrag wird auf die Möglichkeiten und die Grenzen eine klinischen Registers im 
Rahmen der Aufgaben zur Qualitätssicherung eingegangen. Die enge Kooperation zwi-
chen der zum An-Institut umstrukturierten Arbeitsgemeinschaft und dem Tumorregister 
Magdeburg am Institut für Biometrie und Medizinische Informatik soll die Notwendig-
keit der Integration verschiedener Bereiche zeigen, die zum Teil sehr unterschiedliche 
Ziele und Methoden verfolgen, die allerdings auch viele gemeinsame bzw. ergänzende 
Komponenten enLhalten. Einerseits muss es gelingen, die umfassende freiwillige, z. T. 
anonymisierte Erfassung für die Qualitätssicherung in die Tumordokumentation zu inte-
grieren, andererseits kann nur mit Hilfe von klinischen Registern das Follow-up der 
Patienten für die Studie qualifiziert werden. 
Integrationsmöglichkeiten digitaler Archive in Krankenhaus-
informationssysteme: Konzepte und Erfahrungen 
Schmücker P 
Universität Heidelberg, Abt. Medizinische Informatik 
Unter einer Krankengeschichte versteht man die Sammlung aller medizinischen lnfomia-
tionen zu einer Person unabhängig von den Aufbewahrung orten. Elektronische Patienten-
akten stellen derzeit noch Ausschnitte aus Krankengeschichten auf digitalen Datenträ-
gern für spezielle Behandlungsorte dar. Eine Ansammlung von Elektronischen 
Patientenakten in einer Institution kann noch nicht als ein digitales Archiv bezeichnet 
werden. Voraussetzung hierfür ist eine ordnungsgemäße, revisionssichere und rechllich 
anerkannte Aufbewahrung von Daten, Dokumenten, Bildern, Signalen etc. über einen 
Zeitraum von 30 Jahren und mehr. In diesem Zusammenhang stellt sich die Frage nach 
der ArchitekLUr und Integration digitaler Archive in rechnerunterstützte Krankenhausin-
formationssysteme. 
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Als Möglichkeiten zum Aufbau von Elektronischen Patientenakten und digiLalen Archi-
ven bieLen sich die folgenden Lösungsansätze an: 
• die zeiLnahe digitale Erfassung slandardisierter, strukturierter Daten am Orte der Ent-
stehung und die direkte Ablage in einer Elektronischen Patientenakte, 
• die zeiLnahe digitale Erstellung von freitextlichen Dok umenten und die direkte Ablage 
bzw. auLomatische Übernahme in einer Elektronischen Patientenakle, 
• die auLomatische Übernahme von digital erstellten Objekten aus bild- oder signalge-
benden Verfahren nach ihrer Entstehung und inhaltlichen Freigabe, 
• das Scannen und Indexieren von Papier- und Bildakten sowie 
• Kombinationen der oben aufgeführten Ansätze. 
Bei der Architeklllr der dig italen Archivsysteme kann man unterscheiden zwischen 
• Dokumentenmanagement- und Archivierungssystemen mit eigenständigen Objektever-
waltungen und 
• digitalen Archiven, angebunden an in klinische Anwendungssysteme integrierte Objek-
teverwaltungen. 
Anhand von praktischen Realisierungen werden die beiden verschiedenen Architekturan-
sätze beschrieben, ihre Integration in das Krankenhausinformationssystem dargestellt und 
Vor- und achtci lc aufgezeigt. Von großer Bedeutung sind hierbei Aspekte wie die 
Übernahme strukturierter Daten, die inhaltliche Auswertbarkeit digitaler Archive, die 
Strukturierung und Indexierung der Dokumente für verschiedenartige Zugriffsmöglich-
keiten sowie das Zusammenspiel von Dokumentation, Objekteverwaltung, Archivierung 
und Ablaufsteuerung. In einem weiteren Schritt wird gezeigt, inwieweit die FunkLionali-
täten rechnerunterslützter Bildarchivierungs- und Bildkommunikationssysteme (PACS) in 
digitale Dokumentenarchive integriert werden können. 
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Hospital Admissions Caused by Adverse Drug Reactions: 
A Longitudinal Population-Based Study 
Schneeweiss S, Hasford J , Göttler M, Hoffmann A, Riethling AK 
HaNard Medical School, LMU München, Universität Jena, Universität Rostock 
Objective To estimate incidence rates of drug relaled hospitalizations (DRH) in a long-
itudinal population-based study with prospective event assessment. 
Design Cohort study and time trend analysis. 
Setting All departments of internal medicine and emergency departments in the urban 
regions of Jena and Rostock, Germany, serving about 520,000 residcnts. 
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Participants All palients admined between October 1997 and March 2000. Palients 
with severe curaneous reactions were excludcd. 
Main outcome measures lncidence of DRH was defined by symptoms or diagnoses at 
admission that were very likely. likely, or possibly caused by prescription medicalions, 
according to a standardized assessment. Average lenglh of hospital stay of patients wilh 
DRH. 
Results The incidence of DRH was highest for antithrombotics with 26.9 admissions 
per l0,000 treated patients (95 % Cl: 23.6-30. 1 ). Most frequent events were gastro-duo-
denal lesions and blccding (45%). Dig italis preparations showed a l inearly increasing 
trend from 2/ l0,000 to 14110,000 during 10 quarters (p < 0.0001), which was exclusi-
vely anributable lo digitoxin, the major source o f digitalis in the study area (93%). The 
incidence of DRH increased with age (4/10,000 to 20/10,000). The mean length of stays 
in patients with DRH was 13 days (± 10.6). Cumulative direct costs for hospitalization 
were Euro 4 million in the two urban study areas. The annual direct costS for Germany 
were estimated to bc Euro 400 million. 
Conclusions Drug related hospiralizations are a considerable public health and eco-
nomic burden. A longitudinal design can ob crve changes in population-based incidence 
over time. This approach can be used for public heallh planning or to evaluate outcomes 
of quality management programs designed to reducc drug-induced iUness. 
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Entwicklung von Softwarewerkzeugen für die Generierung 
von Datenbanken für Therapieoptimierungsstudien 
Schober T, Paulus U 
Universität zu Köln, Medizinische Klink 1 für Innere Medizin, Arbeitsgruppe Biometrie 
Die DeuLsche Hodgkin Studiengruppe (DHSG) führt seit 1984 multizentrische randomi-
sierte Therapieoptimierungsstudien zu Morbus Hodgkin durch. In dieser Zeit wurden ca. 
8000 Hodgkin-Patienten in 12 Studien (4 Srudiengenerationen mit je 3 Srudien) behan-
delt. Die 5. Studiengeneration ist derzeit in Planung. Die Studiendurchführung muss den 
hohen Qualitätsanforderungen, die an diese Studien gestellt werden (GCP etc.), genügen. 
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Daher hat die DHSG ein Qualitätsmanagement-System für die Studiendurchführung eta-
bliert. Unterstützt werden die Dokumentare, Statistiker und Studienärzte von einer Stu-
diendatenbank, basierend auf einem Oracle-RDBMS (Version 8i), die die benötigten 
Funklionalitäten zu Verfügung stellt. Module für die Randomisation, Bogenregistrierung, 
Eingabe, Mahnsystem, Auswertung sowie diverse Datenkonsistenzchecks, SOP-Editor 
und SOP-Anzeige stehen derzeit zur Verfügung [ 1 ]. 
Die Entwicklung der Datenbank der 4. Generation e1folgte in Anlehnung an das Studien-
design dieser Generation und ist damit u. U. nicht auf andere Studien übertragbar. Die-
ses Vorgehen ist im Hinblick auf den Entwicklungsaufwand und die knappen Ressour-
cen in Zukunft nicht mehr durchführbar. Dal1er wurde die Studiendatenbank um e in 
Studienverwaltungs- und Studienplanungswerkzeug ergänzt. Für die wichtigste n Funktio-
nen (Randomisation, Mahnung, Erzeugung von Dokumentationszeitplänen, Ausweitun-
gen, Simu lationen) stehen allgemeine Prozeduren zur Verfügung, die mit den Daten 
einer Meta-Datenbank gesteuert werden. In dieser Meta-Datenbank werden d ie studien-
beschreibenden Parameter gespeichert. Mit Hilfe dieser Daten können anschließend die 
Datenbankscripte erzeugt (Dynamic-SQL), und die Datenbanktabellen, Views, Prozedu-
ren etc. angelegt werden. Dies verringert den Zeitaufwand für die lntegration und Defini-
tion neuer Studien in eine bestehende Studiendatenbank erheblich. Dieses System unter-
stützt zzt. die Eingabe von Randomisations-, Dokumentationsparameter und Parameter 
zur Therapiedefinition. Damit ist die automatische Erzeugung aller studienspezifischen 
Verwaltungstabellen und Definitionstabellen incl. Foreign-Keys möglich. lm nächsten 
Schritt sollen die Eingabemasken weiter modularisiert und verallgemeinert werden. Da-
mit ist es dann möglich studienspezifische Funktionalitäten zur Laufzeit einzubinden. So 
wird zusätzlicher Entwicklungsaufwand gespart. 
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DRGs, Pflegebedürftigkeit und Verweildauer 
Schrader U, Nacke M, König P 
FH Frankfurt am Main, Fachbereich Mathematik, Naturwissenschaften und Datenverarbeitung 
Zum 1. Januar 2003 soll das bisher geltende Krankenhausfinanzierungssystem, das aus 
Fallpau chalen, Sonderentgelten, Abteilungspflegesätzen und einem Basispflegesatz be-
steht, durch ein reines FaUpauschalensystem abgelöst werden. Somit wird erstmalig die 
Vergütung der Leistungen nahezu aller medizinischen Fachbereiche durch Fallpauschalen 
eingeführt. Es stellt sich also die Frage, ob die vorgeschlagenen australischen AR-DRGs 
in sich wirklich so homogen sind, dass ein pauschalisiertes Entgeltsystem zu e iner siche-
ren Finanzierung für die einzelnen Krankenhäuser führt. Daher sollte an e iner DRG 
exemplarisch untersucht werden, zum einen wie hoch die Variabilitäten von Verweildau-
er und Pflegeaufwand, gemessen an den Daten der Pflege-Personalregelung (PPR), aus-
fallen, und zum anderen, ob sich ein Einfluss der Pflegebedürftigkeit auf die DRG auch 
hier nachweisen lässt, wie dieses etwa in Arbeiten von Halloran und Kilcy r 1 J geschall. 
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Ausgewählt wurde die DRG Chemotherapie (R63Z). Sie gehört zu den Fallpauschalen 
ohne Splitting. Demzufolge weist sie also keine Altersstufen, Komplikations- und 
Komorbiditätsstufen oder andere Unterteilungen auf. Das macht sie für eingehendere 
Betrachrung be onders interessant. 
Im Rahmen der Untersuchung wurden alle Chemotherapien einer Station der Klinik für 
Tumorbiologie des Jahres 2000 herangezogen. Diese wurden weiterhin auf die beiden 
häufigsten Diagnosen, das Mamma CA (lCD-10: C50''') und das Colon CA (ICD-JO: 
C l 8'~) eingeschränkt. Damit fanden sich 184 Fälle: 90 Colon CA (26 Patienten) und 94 
Mamma CA (37 Patienten). 
Als Zielgrößen der Untersuchung wurden die L iegedauer und die Gesamtminutenzahl 
des Pflegeaufwandes (PPR) herangezogen. Einnussgrößen waren das Alter sowie als 
sehr grobes Maß der Ptlegebedürftigkeit die Anzahl vergebener Pflegediagnosen. 
Allein innerhalb dieser eingeschränkten Teilgruppe der DRG R63Z variierte die Verweil-
dauer zwischen einem Minimum von l Tag und einem Maximum von 48 Tagen bei 
einem Median von 7 Tagen. Damit ist die Verweildauer deutlich höher als der austraU-
sche Referenzwert [2]. der von nur einem Tag au geht. Die Gesamtminutenzahl der PPR 
lag zwischen 198 und l0799 Minuten mit einem Median von 896 Minuten. Während 
kein signifikanter Zusammenhang zwischen Ptlegeaufwand bzw. Verweildauer und Alter 
nachgewiesen werden konnte, ergab sich sowohl ein signifikanter Zusammenhang 
(Spearman r = 0,69 bei Signi:fikanzniveau 0,0 1) zwischen dem Ptlegeaufwand und der 
Zahl der Ptleged iagnosen als Maß der Ptlegebedürftigkeit und auch zwischen der Ver-
weildauer und der Zahl der Pflegediagnosen (Spearman r = 0,66 bei Signifikanzniveau 
0,01). 
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„Modellprojekt Qualitätsmanagement" des Katholischen 
Krankenhausverbandes der Diözese Osnabrück -
Der Weg des St. Bonifatius-Hospitals Lingen 
Schröder T, Karrer S, Kerschbaum L 
St. Bonifatius-Hospital Lingen 
Im März 2001 haben sich das St. Bonifatius-Hospital Lingen und l3 weitere konfessio-
nelle Krankenhäuser der Diözese Osnabrück gemeinsam entschlossen ein Qualitätsmana-
gement-System in den einzelnen Krankenhäusern aufzubauen. Das St. Bonifalius-Hospi-
tal Lingen wie auch die anderen Krankenhäuser werden durch Beratung unternehmen 
unterstiitzt. 
Das St. Bonifatius-Hospital Lingen wird danach eine Bewertung nach procum Cert 
durchführen und die bis dahin erforderlichen Schritte abgeschlossen haben. 
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Folgende wichtigen Schrille sind im St. Bonifatius-Hospital Lingen mittlerweile schon 
durchgeführt worden: 
• Leitbild und LeitJinien mit Regelsätzen 
• Gründung einer Ethikkommission 
• Betriebljches Vorschlagswesen 
• Infonnationsveranstaltungen für die Mitarbeiter 
• Erstellung eines Organisationshandbuches 
• Erstellung eines Projektplanes für die Erfassung und Optimierung von Prozessen 
Gerade das Leitbild und die Leitlinien sind der zentrale Grundstein für das Qualitätsma-
nagement. Daher wurden seil Anfang des Jahres interne Audits im Krankenhaus durch-
geführt, um besonders die Umsetzung des vorhandenen Leitbildes zu forcieren und zu 
überprüfen. Den betroffenen Stationen oder Bereichen ist im Voraus bekannt wann das 
interne Audit stattfindet, wie das interne Audit abläuft und mit welchen Fragen die Mit-
arbeiter konfrontiert werden. Durch die Vorinformation der Mitarbeiter und die genaue 
Planung des internen Audits ist die anfängliche Angst und das Misstrauen der Mitarbei-
ter deutlich reduziert worden. Viele nutzen das interne Audit mittJerweile auch, um auf 
bestimmte Probleme hinzuweisen und aufgedeckte Verbesserungspotentiale zum Vorteil 
des Bereiches zu nutzen. 
Am Ende des Jahres wird sich das St. Bonifalius-Hospital auf d ie abschließende Bewer-
tu ng durch procum Ccrt vorbereiten. 
Indikatoren zur Darstellung von Leitlinienkonformität 
auf der Basis von Rezeptdaten am Beispiel der Therapie 
mit Lipidsenkern 
Schubert 1, Köster 1, Ihle P, von Ferber L 
Universität zu Köln, Forschungsgruppe Primärmedizinische Versorgung 
Ziel der Studie ist es, aus hausärztlichen Leitlinien - erstellt von der „Leitliniengruppe 
Hessen - ärztl iche Pharmakolherapiezirkel" (www.leitlinicn.de) - Indikatoren zur Mes-
sung von Qualität und Wirtschafilichkeit abzuleiten und auf der Basis von Verordnungs-
daten darzustellen. Diese Indikatoren sollen den Ärzten ihren Stand der Umsetzung der 
Leitlinienempfehlung (hier zur Hypercholesterinämie) zeigen; sie sollen darüber hinaus 
auch zur Evaluation der Zirkelarbeit und der Implementation der Leitlinien herangezo-
gen werden. 
Datenbasis Verordnungsdaten von 11 Pharmakothcrapiezirkeln der KV Hessen ( 155 
teilnehmende Ärzte, 11 Moderatoren) mit insgesamt 183.997 Verordnungen zu Lasten 
der Ersatzkassen für ca. 54.970 Patienten (II. Quartal 2000); von 151 Praxen liegen edv-
erfasste Krankenscheine mit lCD-Diagnosen vor. Im Mittel über alle Praxe n erhielten 
5,J % der Ersatzkassenpatienten eine Lipidsenkerverordnung. 
Methode Operationalisierung der Leitlinienempfehlungen, Umsetzung in Rezeptdaten-
auswertungen. lndikatorcn: 
1. Verordnungsanlass (Verhältnis der Verordnung bei Primärprävention zu Sekundärprä-
vention; letzleres wurde über spezielJe Krankenscheindiagnosen ermittelt, bei denen 
eiJJe lipidsenkende Therapie empfohlen wird); 
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2. Zielgruppen der Verordnung (für wen ist bisher ein Nutzen der Therapie belegt?), 
3. Arweimittel erster Wahl (evidenz-basierte Auswahl), 
4. zu vermeidende Risikokombinationen, 
5. Generikaanteil und Breite des Arzneimittelspek.tnims. 
Da keine Messzahlen für die Indikatoren vorliegen, werden die in Pharmakotherapie be-
sonders geschulten Moderatoren im Sinne des „benchmarking" als Vergleich herangezo-
gen. 
E r gebn is Bei den Moderatoren erhielten 34 % der Patienten mit L ipidsenkern eine 
Verordnung im Rahmen der Primärprophylaxe, bei den Z irkeltei lnehmern lag der Anteil 
mit 36,7 % vergleichbar hoch. Der Anteil der über 75-jährigen Patienten mü Lipidsen-
kern lag bei den Moderatoren bei 4,9 % (davon 6 % für Primärprävention), bei den Teil-
nehmern bei 7 ,5 % (davon 22 % Primärprävention). Arzneimittel ers ter Wahl (Simvastatin 
und Pravastatin) wurden bei den Moderatoren zu 36,5 %, bei den Teil nehmern zu 28 % 
verordnet. Die g leichzeitige (zu vermeidende) Verordnung von Stati nen mit Fibraten 
oder Makroliden kommt selten vor (Moderatoren; 0,3%, Teilnehmer: 1 ,9%). Auf Gene-
rika entfielen bei den Moderatoren 27 ,8 % aJJer Lipidsenker-Verordnungen (Teilnehmer 
16,2 % ). Jeder Arzt sieht in seiner persönlichen Arzneimittelliste, die er zu den Zirkelsit-
zungen erhält, die Breite seines Arzneimittelspektrums und die Anzahl der verschiede-
nen Fertigarzneimittel eines Wirkstoffes. 
Schlussfolgerung Aus den Leitlinien lassen s ich Indikatoren ableiten, die auf Verord-
nungsprobleme fokussieren. Die Rezeptdatenanalyse zeigt den Grad der Umsetzung der 
Leitlinienempfehlungen, auf der Basis dieser Analyse werden in den Zirkelsitzungen die 
Barrieren diskutiert. D ie Indikatoren sollen für die Evaluation der Zirkelarbeit herange-
zogen werden. 
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Leukämien bei Kindern bei verschiedenen 
beruflichen Expositionen der Eltern: Risiko oder Recall Bias? 
Schüz J, Kaatsch P, Kaletsch U, Meinert R, Michaelis J 
Universität Mainz. Institut für Medizinische Statistik und Dokumentation 
Ziel In 1999 publizierten Shu et al. [l] die Ergebnisse einer großen amerikanischen 
Fallkontroll-Studie zu Leukämieerkrankungen bei Kindern und Expositionen der Eltern 
gegenüber Lösungsmitteln, Farben und verschiedenen Chemikalien. Wir poolten die Da-
ten dreier Fallkontroll-Studien des Deutschen Kinderkrebsregisters mit dem Ziel der Re-
plikation dieser Studie [2]. 
Methoden Die Exposition der Eltern am Arbeitsplatz wurde per Fragebogen und eine 
Berufsanamnese mit einem Telefonincerview erhoben. Odds Ratios berechneten wir mit 
unbedingten logistischen Regressionsmodellen. [nsgesamt lagen Daten für 1.138 Fälle 
mit kindlicher Leukämie und 2.962 Kontrollen vor. 
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Ergebnisse Wie in der US-Studie ergab sieb ein erhöhtes Odds Ratio für eine müuer-
liche Expo ition mit Farben und Lacken vor oder während der Schwangerschafl (wäh-
rend: OR 2,0, 95 %-Kl: 1,2-3,3), aber nicht später (nach: OR 1,0, 95 %-KI: 0,6- l ,8). 
Eine Assoziation mit einer mütterlichen Exposition mit Lösungsmitte ln sahen wir hinge-
gen nur tendenziell. Wie auch in der US-Studie beobachteten wir allerdings für fast alle 
beruflichen Expositionen beider Elternteile im Jahr vor oder während der Schwanger-
schaft leicht erhöhte Odds Ratios, die für den postnatalen Zeitraum praktisch ausnahms-
los auf 1 abfielen. Dies lag daran, dass der Anteil Exponierter fü r die erstgenannten 
Zeiträume meist höher war als für den oft längeren Zeitraum zwischen Gebu1t und Diag-
nose, und d ieser Befund fö r die Fallfamilien ausgeprägter war als für die Ko111rollfami-
lien. 
Diskussion Sensitivitätsanalysen unter Zuhilfenahme anderer diagnostischer Gruppen 
(Tumorkontrollen) und der Berufsanamnesen geben verschiedene Hinweise auf e inen 
differentiellen Rccall Bias. Dass dieser ausreicht, die Assoziationen mit mlitterlicher Ex-
position gegenüber Farben und Lacken zu erklären, erscheint unwahrscheinlich. 
Schlussfolgerung Ob elterliche Expositionen gegenüber verschfodenen Chemikalien 
das Risiko für das Kind erhöhen, an einer Leukämie zu erkranken, bedarf weiterer Abklä-
rung. Neue interviewbasierte Studien lassen in diesem Zusammenhang allerdings keine 
weiteren tragfähigen Erkenntnisse erwarten. Für diese Fragestellung müssen verbesserte 
Methoden der Expositionserfassung definiert werden; es sei jedoch die Frage aufgewor-
fen, in wie weit dies auch für viele andere epidemiologische Fragestellungen gilt. 
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Anlehnung der Operationshandbucherstellung 
epidemiologischer Studien an die Qualitätsmanagement-
handbucherstellung nach DIN EN ISO 9000ff. 
Schuld! K, Stang A, Moebus S, Jöckel KH 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Zentrales Dokument einer epidemiologischen Studie ist das Operationshandbuch (Manu-
al). Entsprechend der Good Epiderniological Practice (GEP) - Empfehlung 3.7 sollten 
sämtliche organisatorischen Festlegungen zur Vorbereitung und Durchführung einer Stu-
die einschließlich der Erhebungsinstrumente und Maßnahmen der Qualitätssicherung im 
Manual verankert sein. Der Aufbau, Gestaltung, detaillierte Inhalte und Umgang mit 
dem Manual werden durch die GEP nicht standardisiert gefordert und können jeweils 
studienspezifisch festgelegt werden. Im Industrie- und Dienstleistungsbereich s pielt beim 
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Aufbau von QualitätsmanagementSystemen nach DIN EN ISO 9000ff. das QualitätSma-
nagementhandbuch (QM-HB) eine bedeutende Rolle und ist Voraussetzung für eine er-
folgreiche Zertjfizierung. 
In der vorliegenden Arbeit wurde überprüft, welche Forderungen zur Erstellung von 
QM-HB sich auch zur Übernahme bei der Erarbeitung eines Manuals eignen. 
Das QM-HB beschreibt die Qualitätspoli tik des Unternehmens und das Qualitätsmanage-
ment einer Organisation. Es gliedert sich in drei Teile und wird als Loseblattwerk aufge-
baut. Gestaltungsregelungen werden nahe gelegt. Während Tei l I Angaben zur Organisa-
tion, zum Gebrauch, zur Herausgabe und Pflege des Handbuches macht, erfolgen im 
Teil ll Ausführungen zu den Qual itätsmanagementelementen. Tei l UI enthält Arbeits-, 
Verfahrensanweisungen, Formblätter etc. und steht den Mitarbeitern der betroffenen Be-
reiche zur Verfügung. Jährlich wird das QM-HB einem Review unterzogen und wenn 
notwendig überarbeitet. 
Das QM-HB nach DIN EN ISO 9000ff. und auch Manuals epidemiologischer Studjen 
erfüllen die Funktion eines Nachschlagewerkes und gezielten Abrufes von Info rmationen 
für Mitarbeiter. Die lnhalte des dritten Teils des QM-HB unterscheiden sich kaum von 
den Inhalten eines Manuals epidemiologischer Studien. Die Inhalte des zweiten Teiles 
des QM-HB finden bisher keine Berücksichtigung in Manuals. Auch der Gebrauch, dje 
Herausgabe und Pflege des Handbuches (Teil I eines QM-HB) ollte in Manuals be-
schrieben werden. Analog zum Teil Il eines QM-HB wäre eine Übernahme und die Dar-
tellung der angewendeten Leitlinien und Empfehlungen der GEP einer Studie auch im 
Hinblick auf die geplante Evaluation der GEP im Manual denkbar. Die empfohlenen 
Gestaltungsregeln bei der Erstellung eines QM-HB eignen sich ebenfalls zur Erstellung 
eines Studienhandbuches und bieten durch eine eindeutige Festlegung von Verantwort-
lichkeiten und ihre detaillierte Gliederung ein gezieltes Auffinden aller wichtigen Infor-
mationen. 
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Web based Data Entry im Kompetenznetz-Parkinson 
Schulte J , Busch H, Spieker S, Oertel WH 
Universität Marburg, Kompetenznetz-Parkinson 
Fachbezogene Netzwerke gewinnen in der modernen Humanmedizin immer mehr an 
Bedeutung, um den steigenden Kommunikationstransfer zwischen Wissenschaft und Pra-
xis zu gewährleisten. Die zentrale Verwaltung der Patientendaten erlaubt es neue Tbera-
pieansätze schnell den Betroffenen zur Verfügung zu stellen. Einheitliche Dokumentati-
onsstandards können Kosten senken und ermöglichen e ine zentrale Auswertung 
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k:raJJkheitsspezifischer Daten. Studien können somit an großen Fallzahlen in k:uner Zeit 
durchgeführt werden. 
Durch die zentrale Datenbank ist es möglich, Subpopulationen mit speziellen Sympto-
men oder Erkrankungsstadien deutschlandweit rasch zu rekrutieren. 
Aufgabe dieses Projekt ist es, das Kompetenznetz Parkinson als Institution zur Durch-
führung klinischer Studien zu qualifizieren. Das heißt, es sollen Strukturen aufgebaut 
werden, die es erlauben, Multizenterstudien mit großen Fallzahlen via Internet durchzu-
führen. Dadurch sollen in Zukunft großflächige Studien schnell und mit relativ geringem 
fi nanziellen AufwaJJd durchgeführt werden können. Erstmalig wird es dadurch möglich 
sein, unabhängig von der pharmazeutischen Industrie Arzneimittel auch an großen Pa-
tientenkollektiven gegeneinaJJder zu testen. Auch Facharztpraxen sind an dieser Untersu-
chung beteiligt. 
Die Daten müssen daher mit besonderer Sorgfalt geschützt werden. Aus diesem Gmnd 
wurden in Zusammenarbeit mit den Datenschutzbeauftragten des Landes Hessen und 
einem bundesweitem Arbeitskreis der Datenschutzbeauftragten der Länder ein System 
der Datenverarbeitung entwickelt, dass höchstmögliche Sicherheit bietet. 
Gibt ein behandelnder Arzt d ie Daten seines Patienten in den Computer ein, so werden 
diese vor dem Versenden pseudonymisiert. Das bedeutet, dass der Computer nach einem 
Algori thmus automatisch ein verschlüsseltes Kennzeichen für den Patienten erstellt. Die 
Verschlüsselung ist asymmeu·isch, ein Rückschluss von dem erstellten Code auf den 
Patienten ist aber mu· möglich, wenn Pseudonym und Stammdaten der Patienten vorlie-
gen. Nur der behandelnde Arzt und ein Datentreuhänder verfügen über diese Daten. Die 
krankheitsbezogenen Patientendaten stehen dem Kompetenznetz Parkinson nur in pseu-
donymisierter Form zur Verfügung. Sollte eine Rückidentifizierung der Patienten nötig 
sein, ist dies nur über den Datentreuhänder oder den behandelnden Arzt möglich. 
Die Daten gelangen über eine Applikation, die dynamisch die Browse1fenster generiert, 
in die Oracle 8.0i Datenbank. Bei dieser Applikation haJJdelt es sich um eine Web Ob-
jects Programmierung. So werden alle Daten direkt auf der Datenbank gespeichert und 
liegen dott ohne weitere Arbeitsschritte zur Auswertung bereit. 
Damit wurde für Datacapture bei Forschungsprojekten und Studien zum ersten Mal ein 
Application Service Providing (APS) bereitgestellt. 
Literatur 
Ärzteinformation - Kompetenznetz Parkinson-Syndrom 
Evaluation wortstammbasierten Textretrievals 
Schulz S, Honeck M, Hahn U, Klar R 
Universität Freiburg, Abteilung Medizinische Informatik 
Texte sind ii1 der Medizin zunehmend elektronisch verfügbar. Leistungsfähige Retrieval-
werkzeuge zur effizienten Lokalisierung von Inhalten gewinnen daher an Bedeutung. 
Derzeit ist Volltextretrieval im Internet, in Intranets und in klinischen Datenbanken je-
doch meist auf den Vergleich von Zeichenketten beschränkt. Wortbildungsmechanismen 
wie Flexion, Derivation und Komposition bleiben unberücksichtigt, ebenso wie orthogra-
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phische Variationen und Synonyme. Gerade diese Phänomene charakterisieren die medi-
zinische Fachsprache in besonderem Maße. In [ 1] haben wir ein Verfahren zur Zerle-
gung medizinischer Komposita in plausible morphologische Einheiten sowie die Struktur 
eines medizinischen MorpbemJexikons und -thesaurus vorgestellt. Ziel war die Verbesse-
rung medizinischen Textretrievals durch morphembasierte Indexierungs- und Suchmecha-
nismen. Diese Methode wurde bereits im Rahmen eines Systems z.ur automatischen 
Diagnosenverschlüsselung evaluiert [2], nachdem ein Morphemlexikon für d ie deutsch 
Medizinsprache erstellt war. Seither wurde dieses MorphemJexikon durch Hinzunahme 
semantischer Relationen wie in [l] beschrieben, zu einem Thesaurus erweitert. 
In der vorliegenden Arbeit beschreiben wir die Evaluation des morpbembasie11en Indexie-
rungsansatzes im Hinblick auf Lehrbuchtexte im Bereich der klinischen Medizin. Wir ha-
ben hierzu Medizinstudenten zu rMPP - Prüfungsfragen Retrieval-Anfragen formulieren 
lassen. Für eine Stichprobe daraus (n = 25) hat dann eine weitere Gruppe von Medizinstu-
denten sämtliche 5.517 Artikel des klinischen Standardwerks MSD-Manual auf Relevanz 
beurteilt. Diese Relevanzurteile als Goldstandard lagen den folgenden R etrievalszemuien 
zugrunde, wobei die kommerzielle Suchmaschine Alta Vista® benutzt wurde: 
• Indexierung der Tokens (Textwörter) ohne Vorverarbeitung. 
• Indexierung der Wortfragmente nach Zerlegung von Dokument und Anfrageausdruck 
durch den lexikonbasierten Segmentierungsalgorithmus. 
• Zusätzlich thesaurusbasierte Expansion des Anfrageausdrucks. 
Die Auswertung erfolgte durch die Berechnung interpolierter Precis ionwerte für fixe 
Recallwerte in l 0 %-Intervallen. Hierbei lag der Zugewinn an Precisio n von (1) gegen-
über (2) zwischen 11 und 22 %. Diese Differenz war signifikant an 7 von 1 l Messpunk-
ten. Hingegen erwies sieb das Szenario (3) dem Ansatz (2) nicht überlegen, was durch 
den hohen Grad an lexikalischer Übereinstimmung zwischen Anfrageausdrücken und 
Text zu erklären ist. Wir führen derzeit ein weiteres Experiment durch, bei dem gezielt 
Laienanfragen verarbeitet werden, und erwarten, hierbei einen Mehrwe1t der Thesaurus-
basierung belegen zu können. 
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SCHULZ, S., HAHN, U. (2000): Morpherne-Based, Cross-Lingual fndexing for Medical Document 
Retrieval. lnt J Med Inf 58-59, 87-99 
FRANZ, P., ZAISS, A., SCHULZ, S., HAHN, U„ KLAR, R. (2000): Autornated Coding of Diagnoses -
Three Mel11ods Compared. J Am Med lnforrn Assn,; Suppl.: 250-254 (AMTA Proceedings Nov. 
4-8, 2000) 
PILLS: Ein Multilinguales Autorensystem 
für Patienteninformation 
Schulz S , Power A, Scott D, Lockwood R, Murphy D, Beck R, Bouayad-Agha N 
Universität Freiburg, Abteilung Medizinische Informatik 
Die Erstellung und Verwaltung multilingualer Inhalte für Produktinformationen stell t 
eine wesentliche Herausforderung für die pharmazeutische Industrie dar. Unser System 
(PILLS = Patient Information Language Localisation System) soll (einsprachigen) Fach-
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autoren die Möglichkeit geben, Patienteninfonnationstexte in mehreren Sprachen zu er-
stellen [ l ]. 
Grundlage ist eine medizinische Wissensbasis. Hierzu wird medizinisches Domänenwis-
sen halbautomatisch aus dem UMLS in eine logikbas ierte Sprache überführt. [2J. Ein 
Dokument wird interaktiv erstellt, indem geeignete Begriffe aus der Wissensbasis selek-
tiert werden. Die grafische Benutzerschnittstelle beruht auf der sog. „WYSJWYM ' " 
Technik (What You Sec l s What You Meant, [3]), welche jedes Domänenkonzept zu 
seiner sprachlichen Repräsentation in Beziehung setzt, so dass der Text automatisch ge-
neriert wird , indem der Autor Begriffe auswählt. Durch diese Trennung von konzeptuel-
ler und Linguistischer Ebene kann der Text in jeder Sprache generiert werde n, fü r die 
eine Spezifikation existiert. So w ird die Wiederverwendung von Inhalt erheblich verein-
facht. Darüber hinaus können auch unterschiedliche Z ielformate wie Packungsbeilagen 
oder WWW-Seiten automatisch erzeugt werden. Zudem kann die Sprachebene (Exper-
tensprache vs. Laiensprache) den Bedürfnissen der Zielgruppe angepasst werden. 
PlLLS soll die Kosten der lnhaltslokaJisierung verringern, indem es auf sprachliche Ex-
pertise nur einmal zugreift (nämlich bei der Implementierung des Systems), da eine 
manuelle Übersetzung nach jeder Inhaltserstellung oder -änderung nun nicht m ehr erfor-
derlich ist. 
Vorgestellt wird ein Prototyp. Da sich das System noch in Entwicklung befindet, besteht 
ein weiter Spielraum, auf Bedürfnisse der Nutzer einzugehen, und iJ)dustrielle Standards 
(z. B. das XDossier Datenaustauschformat) zu berücksichtigen. 
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Ziele und Aufgaben der Koordinierungszentren 
für klinische Studien 
Schumacher M 
Universität Freiburg, Institut für Medizinische Biometrie und Medizinische Informatik 
Mit der Förderung von Koordinierungszentren für klinische Studien (KKS) an ausge-
wählten medizmischen Faku ltäten soU eine strukturelle Basis in der Form übergreifend 
wirkender Koordinierungszentren geschaffen werden, die die Durchführung multizentri-
scher Studien unterstützen. Dabei können die Ziele und Aufgaben wie folgt umrissen 
werden: 
Aufbau und Etablierung einer leisrungsfähigen fl exiblen Kompetenzstruktur mit hoch-
wertiger Studienkultur für die klinische Forschung; 
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- Unterstützung im gesamten Spektrum der patientenoriemierten klinischen Forschung: 
Arzneimittelprüfungen vor und nach der Zulassung, Diagno e- und Prognosestudien, 
nicht-medikamentöse Therapieformen; 
Aulbau und Betreuung kooperativer regionaler und überregionaler Studiengruppen 
mit effizientem Studienmanagement; 
Unterstützung bei der Konzeption und Durchführung innovativer, international kon-
kurrenzfähiger Studien durch Projektleiter aus dem akademischen Umfeld (Fakultäten, 
aber auch k.rankbeitsbezogene Studiengruppen, Klinik- sowie Praxisverbünde); 
- Kompetente Durchführung von anspruchsvollen und innovativen Studien der pharma-
zeutischen und medizintechnischen Industrie im Verbund mit klinischen Studiengrup-
pen und Einrichtungen; 
- Lokale und regionale Betreuung von Prüfzentren durch geschu lte Studienassistenten 
(study site coordinator, study nurses); 
- Abstimmung eines gemeinsamen Qualitätssicherungsverfahrens für inhaltliche und 
technische Prozesse; 
- Einführung neuer elektronischer Techniken für Srudiendokumentation und -manage-
ment; 
- Dauerhafte Qualitätssteigerung der angewandten klinischen Forschung durch studien-
bezogene Weiterbildungsmaßnahmen; 
Es wurde eine Arbeitsgemeinschaft der Koordinierungszentren (KKS-AG) gebildet, u. a. 
mit den Zielen einer regionalen Studienbetreuung, der Abstimmung von gemeinsamen 
Qualitätsstandards, einem gegenseitigen Austausch methodi chen und medizinischen 
Schwerpunktangebot sowie einer gemeinsamen Öffentlichkeitsarbeit. Über den gegen-
wärtigen Stand der Zusammenarbeit wird in den nachfolgenden Vorträgen berichtet. 
Literatur 
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MSTAP - Mobiler StationsArbeitsPlatz 
Schuster C, Schmidt D, Wirger A, Prüßmann M 
Universität zu Lübeck, Stabsstelle klinische Datenverarbeitung 
Einleitung Nach der Einführung administrativer Verfahren f 1] wurde ein System zur 
integrierten OP/Anästhesie-Dokumentation [2, 3) installiert. Berichtet wird über die Er-
fahrungen eines Pilotprojektes für einen „Mobilen SLationsarbeitsplatz" der als klinischer 
Arbeitsplatz Planungsgrundlage für einen Beschaffungsantrag „Order/Entry/ResulL-Kom-
munikation" dient [4]. 
Material und Methode Als Prototyp wurde ein handelsüblicher Laptop (Pentium 300. 
128 MB. 15" Bildschirm) unter NT 4.0 mit einem Tintenstrahldrucker auf einen Patien-
tennachttisch fest montiert. Die Netzanbindung des Clients erfolgte i.iber ein WLAN 
(IEEE803. l 1 B). Zur Sicherheit wurde nach WEP (wired equivalent privacy) mit einer 
128 RC4 Encryption verschlüsselt. Für die zwei Bettenstationen wurden hier 3 AC-
CESS-Points benötigt. 
Als Applikationssoftware wurde neben dem Standard-Office-Paket, einem Browser, der 
Koordinationsarbeitsplatz („KAP") zu OP-Anmeldung und OP-Planiibersicht, die OP-
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Dokumentation, abteilungseigene Tenninplanung unter Lotu organizer, Zug1;fT auf die 
Befundablage (Arztbriefe, OP-Berichte, NukJearmedizinische Befunde) sowie ein Labor-
client (SwissLab) zur Laboranforderung und Befundpräsentation installiert. Weiter ver-
fügt der Arbeitsplatz über das Programm ANDIS, mithilfe dessen der Anästhesist die 
Prämedikation [5] vornimmt. Dieser MSTAP stand den Stationsärzten, den prämedizie-
renden Anästhesisten und der Pflege zur Verfügung. Es wurde die Praktikabilität dieser 
technischen Ausstattung im kl inischen Routinealltag sowie die berufsgruppcnübergrei-
fende Nu1zung anhand von Befragungen ermittelt. 
Ergebnisse Die techn ische Ausstattung des MSTAP war zufriedenstellend. Probleme 
bereitete die fehlende Akkuleistungen des Laptops und Druckers. Die Funktechnologie 
erwies sich als ausgereift, die Funk-Dichte war gebäudeabhängig gut. Die einzelnen 
Applikationen zeigten in der Routine keine Geschwindigkeitseinbußen. Die Akzeptanz 
implementierter Software war äquivalent der stationären Geräte. Durch Absprachen 
konnten berufsgruppenifüergreifend entstandene Engpässe an dem MSTAP überwunden 
werden; es zeigte sich eine deutliche Erleichterung bei der vorhandenen Platznot. Der 
Bedarf an stationären Plätzen lässt sieb jedoch nicht verringern. Die Technik des 
MSTAP kann ergänzend zu stationären Geräten deutliche Erleichterungen der Arbeits-
routine herbeiführen. 
Zusammenfassung Die insgesamt positiven Erfahrungen werden in einer künftigen 
Designstudie für einen Visitenwagen einfließen. Hierzu muss zur En-cichung längerer 
Netzunabhängigkeit eine stärkerer Akku integriert werden. Durch die fixe Montage auf 
einem Wagen konnte einerseits die notwendige Mobilität erreicht, anderer eits die Dieb-
stahlsgefahr minimiert werden. Die höheren Anfangsinvestitionsko ten lassen sich durch 
optimale Imegration in die klinischen Arbeitsabläufe schnell amortisieren. 
Literaturverweise siehe Langtext 
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Effiziente zweistufige Screening-Strategien 
Schuster E 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie 
Bei der Suche nach seltenen binären Ereignissen wie Blutkrankheiten und zunehmend 
auch Gen-Defekten mit PCR(polymerase chain reaction)-Methoden können Proben ge-
mischt werden. Die Ereigniswahrscheinlichkeit p sei bekannt und klein; z. B. 0,0001 ::; 
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p $ 0,2. Ziel der Screening-Strategien ist es, nicht jede Probe einer großen Stichprobe 
einzeln zu messen, sondern durch Mischung von Proben mit weniger M essungen (diag-
nostischen Tests) auszukommen, indem die erwartete Anzahl von Messungen minimiert 
wird. Auf Dorfman ( L943) geht die Idee zurück, statt n Proben einzeln zu messen, wird 
aus Teilen der n Proben eine neue gemischte Probe gebildet und erst einmal nur diese 
gemessen. Wenn die gemischte Probe negaliv is t, müssen alle n Einzelproben negativ 
sein, und man hat (n-1 ) Messungen gespait; sonst e ine Messung zugesetzt. 
Zweistufige Screening-Verfahren wurden zuerst bei 8 x l2 Microtiter-Plauen benutzt. 
Ein Teil (z.B. ein Drittel) jeder der Proben der 1. Zeile (2.-8. Zeile bzw. 1.-12. Spal te) 
der Platte werden gemischt und in der ersten Stufe nur d ie 8 + 12 = 20 gemischten 
Proben gemessen. In der zweiten Stufe werden nur die Proben einzeln gemessen, für die 
sowohl die gemjschte Zeilenprobe als auch die gemischte Spaltenprobe positiv sind. 
Phatarfod und Sudbury (1994) behandeln quadratische und rechteckige Schemata. Ber-
ger et al. (2000) untersuchen Scbemata, die Würfeln im d-dimcnsionalen Raum Rd mit 
d ~ 3 entsprechen. Dabei werden jeweils Teile der Proben eines „Stabes", der Verallge-
meinerung der Zeilen und Spalten der quadratischen Schemata, gemischt. In der ersten 
Stufe werden alle diese Mischungen gemessen. In der zweiten Stufe nur noch die Pro-
ben, die in d positiven Mischungen liegen. 
Weiterhin definieren Berger et al. (2000) die Effektivität einer Screening-Strategie als 
Quotient aus erwarteter Anzahl von Ereignissen und erwarteter Anzahl Tests, für die sie 
eine obere Schranke angeben. Die Effektivität eignet sich besonders dann zum Vergleich 
von Modellen, wenn unterschiedliche Ereigniswahrscheinlichkeiten p betrachtet werden. 
Lm Vortrag wird gezeigt, dass die Beschränkung auf verallgemeinerte Würfel zu eng ist 
und verallgemeinerte Quader für viele gegebene Ereigniswahrscheinlichkeiten p zu bes-
seren Schemata bezüglich der Effektivität führen. 
Für 0,01 $ p $ 0,2 werden die optimalen Schemata angegeben. Für p = 0,0 1 benötigt 
das optimale Schema 634 64 (Quader im R5 mit 4 Kanten der Länge 63 und einer 
Kante der Länge 64) schon über eine Million Proben und ist deshalb nicht realistisch. 
Deshalb werden auch optimale Schemata angegeben, wenn die Anzahl der Proben im 
Schema auf Zehntausend beschränkt wird. 
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Verteilungstheoretische Modelle zu einer Theorie 
der Krankenhausverweildauer 
Schuster R, Erben CM 
Biometrisches Zentrum NORD, Lübeck, und Medizinische Universität zu Lübeck 
Eine analytisch und stochastisch fundierte Modellierung zur Verweildauer im Kranken-
haus s teht nicht im notwendigen Umfang zur Verfügung. Zwar gibt es Richtwerte unter-
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schiedlicher Quellen und Referenzwerte häufig wenig brauchbarer Art, aber bisher noch 
keine medizinstatistisch fundierte Verteilungstheorie. Einige Ansätze dazu sollen hier 
vorgestellt werden. An einem Datensatz von N = 300.000 Behandlungsfällen (vollstatio-
näre Behandlung. Schleswig-Holstein, 12 Monatszeitraum) wurden Behandlungsklas en 
als Merkmalskombination von BehandJungsdiagnose, Fachabteilung und Altersgruppe 
untersucht. Für diese werden zunächst die Lorenz-Kurven als ein Ressourcenmaß ver-
wendet (Anteil an Pflegetagen vs. Patientenanteile). Es werden die Parameter aus e iner 
Verteilungsfunktion bestimmt, die sich nach einem gestuften Konzept als Linearkombi-
nation von Exponentialfunktionen, Gauß-Kurven sowie Verhulst-Kurven ergeben. 
Die Ergebnisse zeigen im wesentl ichen: Verweildauerverteilungen unterscheiden sich bei 
g leicher Behandlungsdiagnose erheblich nach Fachabteilung und Altersgruppe. In der 
Altersgruppe > 70 Jahre ve1wischen die Unterschiede zwischen Fachabteilungen, teil-
weise auch zwischen Diagnosen zugunsten eines Geriatrie-Musters. Die Klasse notwen-
diger Grundfunktionen zur Anpassung an die realen Daten hängt davon ab, inwieweit 
unterschiedliche medizini ehe Grundphänomene üuberlagert sind. Die inhaltliche Identi-
fikation von Grundkomponenten ist für Entscheidungsprozesse sowohJ in der Qualitäts-
kontrolle der Behandlung als auch in der Krankenhau bedarfsplanung von en tscheiden-
der Bedeutung. 
Die Abschätzung der „normalen" Verweildauer gelingt nicht über Punktschätzung aus 
empirischen Verteilungen. Der Vergleich von Verweildauervertei lungen bzw. der Ver-
brauch der Ressource „Pflegetage" kann nur unter Hinzuziehung der gesamten Vertei-
lung beurteilt werden. Hierzu bedarf es (a) der Entwicklung entsprechender Ve1tei lungs-
modelle und (b) der Bereitstellung der hierfür benötigten Datenbasis. 
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Adaptive Planung und Analyse 
in „Forced-Choice"-Experimenten 
Schwabe R, Benda N 
Universität Tübingen, Institut für Medizinische Biometrie 
Problem Psychophysische Eigenschaftell, wie Sehschärfe, Seh- und Hörfähigkeit, kön-
nen oft nur durch indirekte Empfindlichkeitsmessungen bestimmt werden. Dabei stehen 
nur dichotome Antworten , ob ein dargebotener Stimulus wohldefinierter Intensität kor-
rekt wahrgenommen wurde oder nicht, zur Verfügung, aus denen Schwellenwerte be-
stimmt werden. Anhand des Vergleichs der individuelle n Schwellenwerte mit Normwcr-
ten sollen eventuelle pathologischen Abweichungen aufgedeckt werden. In „Forced-
Choice"-Experimenten, in denen aus zwei oder mehr Alternativen ausgewählt werden 
muss, treten zusätzliche Probleme dadurch auf, dass die „korrekte" Entscheidung durch 
Raten zu Stande kommen kann. In ophthalmologischen Untersuchungen zur Sehschärfe 
werden zum Beispiel Aufgaben gestelJt, bei denen die untersuchte Person zwischen zwei 
unterschiedlichen Fonnen unterscheiden müssen, so das elbst bei Ununterscheidbarkeit 
eine richtige Entscheidung in der Hälfte der Fälle getroffen wird. 
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Ziele Die Qualität der zu bestimmenden Schwellenwerte hängt essentiell von der Inten-
sität der dargebotenen Stimuli ab. Sind die Stimuli zu stark bzw. zu schwach, dann be-
inhalten die gegeben Antworten keine Infom1ation, da diese Stimuli immer bzw. niemals 
wa11rgenommen werden können. Die Intensität der Stimuli sollte daher in der ähe des 
zu bestimmenden Schwellenwerts gewählt werden, was in Unkenntnis des individuellen 
Schwellenwercs eine adaptive Wahl erfordert. Hier soll ein Verfahren entwickelt werden, 
das auch bei ungünstigen Startwerten, die weit vom tacsächlichen Schwellenwert entfernt 
sind, mit einem vertretbaren Aufwand an Stimulusdarbietungen zu verlässlichen Schwel-
lenwertbestimmungen füh1t. 
Methoden Die Wahrscheinlichkeit n:(x), mit der ein Stimu lus der Intensität x wahrge-
nommen werden kann, wird durch eine psychophysische Funktion beschrieben, die eine 
„Dosis-Wirkungs-Beziehung" wiedergibt. Hierbei ist die Dosis" die Intensität des darge-
botenen Stimulus und die „Wirkung" die korrekte bzw. inkorrekte Antwort der unter-
suchten Person. Häufig wird als Schwellenwert diejenige lntensitäc ange ehen, bei der 
die Wa11rscheinlichkeit einer korrekten Antwort 50% beträgt, d. h. der Median (ED50) 
der Wirkungsfunktion. Die am häufigsten benutzten Modelle für die Wirkungsfunktion 
sind das Probit- bzw. Logit-Modell, die auf einer nonnal- bzw. Logistisch verteilten laten-
ten Variable für das Antwortverhalten basieren. Bekanntlich stimmen diese beiden Mo-
delle in einer hinreichend großen Umgebung der EDSO sehr gut überein, so dass das 
Logit-Modell wegen seiner ein facheren analytischen Eigenschaften bevorzugt wird. In 
„Forced-Choice"-Experimenten wird d ie Definition des Schwellenwertes so modifiziert, 
dass der Median um die Ratewa11rschein lichkeit zu kon-igieren ist, Für diese Situation 
schlagen wir ein adaptives Verfahren zur Wahl der darzubietenden Stimuli vor, das auf 
dem Konzept der lnformationsmaxinUerung basiert (vgl. McLeish & Tosh, 1990). Die 
Qualität dieses Verfahrens wird anhand einer Simulationsstudie illustriert. 
E rgebnis Im Vergleich mit existierenden Prozeduren der stochastischen Approximation 
wie Wu's ( 1985) auf der Maximum-Likelihood-Schätzung basierenden Methode zeigte 
sich bei dem von uns vorgeschlagenen Verfahren für kleine bis mittlere Anza11len von 
Darbietungen in der Simulationsstudie bei ungünstiger Wahl des Startwerts eine deutlich 
geringere Streuung des geschätzten Schwellenwerts. Bei Startwerten in der Nähe des 
Schwellenwerts oder bei großen Darbietungszahlen wiesen alle untersuchren Verfahren 
eine vergleichbare Qualität der Schwellenwertbestimmung auf. 
Diskussion Liegen keine verlässlichen a-priori-Kenntnisse für die tatsächliche Lage des 
Schwellenwerts vor, dann führt das von uns vorgeschlagenen Ve1fa11ren zu einer genau-
eren Schwellenwertbestimmung. Dies bedeutet, dass für eine vorgegebene Genauigkeit 
der Bestimmung weniger Stimuli dargeboten werden müssen und die Untersuchungs-
dauer verkürzt werden kann. 
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Aufbau einer Systemarchitektur für klinische Studien 
am Beispiel des KKS Heidelberg 
Schwabedissen M 
Koordinierungszentrum für Klinische Studien Heidelberg 
Es ist unbestritten, dass mullizentrische klinische Studien ohne angemessene informali-
sche Unterstützung nicht effektiv durchzuführen sind. Die Bandbreite der dabei zur Aus-
wahJ stehenden Tools erstreckt sich von der einfachen E-Mai l bis zum komplexen Clini-
cal Trial Managementsystem und geht somit weit über das reine Datenmanagement einer 
Studie hinaus. 
Die Durchführung multizentrischer kJiniscber Studien unterliegt einer Vielzahl von ge-
setzlichen Regelungen und Leitlinien, die sich in den GCP-, ICH- und FDA Guidelines 
sowie dem Deutschen Signarurgesetz, widerspiegeln ([ 1, 2)). Sie definieren z. B. in der 
2 1 CFR part 11 „Electronie Records" und „Electronic Signatures" ((3)), sehr konkret 
die Anforderungen an ff-Systeme in Studien, lassen aber in anderen Bereichen, wie bei-
spielsweise der Syst.emenvalidierung, Raum für Interpretationen (l4]). 
Neben den gesetzlichen Regelungen und Anforderungen an kl inische Studien , müssen 
aber auch vor allem die Bedürfnisse der Anwender (Studienkoordinator, Datenmanager, 
Biometriker, Monitore, Prüfärzte, Studienassistenten), das Budget sowie die bei Planung, 
Umsetzung und Betrieb der Systemarchitektur zur Verfügung stehenden personellen und 
finanziellen Mittel im Zentrum der Betrachtung stehen. 
Ziel des Voruags ist es. am Beispiel des KKS Heidelberg einige der Kernprozesse, die 
innerhalb eines Koordinierungszentrums ablaufen, darzustellen. ln der Fo lge werden, un-
ter Einbeziehung von internen und externen Einflussgrößen, passende Module skizziert. 
Durch Kombination dieser Module entsteht eine Systemarchitektur, welche die Anforde-
rungen an kUnische Studien berücksichtigt. Dabei wird besonderer Wert auf funktionelle, 
personelle und finanzielle Skalierbarkeit der Systeme gelegt und soweit möglich e ine 
Integration bereits am Klinikum vorhandener Strukturen angestrebt. 
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One-Source-Dokumentation mit XML-Schema -
Neue Dimensionen der Projektdokumentation 
Schweiger R, Heilmann KU, Dudeck J 
Universität Gießen. Institut für Medizinische Informatik 
Die Extended Markup Language XML ist zunehmend die technolog isches Basis von 
Projekten im Gesundheitswesen. Vornehmlich findet sich XML in den Bereichen der 
strukturierten Dokumentation, bei lnternetpo11alen, der Implementierung von Leitlinien 
und im Rahmen des Austauschs von Informationen als Kommunikationprotokoll. 
Grundlage für die Spezifikation dieser XML-Dokumente (Instanzen) waren bislang so 
genannte Document Type Definitions (DTDs), in denen Scruktur und - in e inem gewis-
sen Rahmen - auch Inhalte der Instanzen festlegt wurden. Seit Mitte März 2001 ist 
nunmehr vom World Wide Web Consortium (W3C) die XML-Schema-Definition als 
,,.Proposed Recommendation" verabschiedet. XML-Schema ist ebenfalls eine Dokumen-
tenspezifikation, lässt aber im Vergleich zu DTDs deutlich mehr an syntaktischen Ver-
einbarungen und Kardinalitätsaussagen zu, kennt zahlreiche Datentypen (time, uriRefer-
eoce etc.) sowie Konstrukte zur Wiederverwendung bereits definierter Inhaltsmodelle 
(selbstdefinierte Datentypen, Element- und Attributgruppen, Erweiterungs- und Ein-
schränkungsmöglichkeiten etc.). XML-Schemata sind - anders als die in einer eigenen 
Syntax verfassten DTDs - „wellformed" XML-Dokumente, sodass sie mit den gleichen 
XML-Hilfsmitteln wie Parsern und Stylesheets verarbeitet werden können, wie XML-
Dokumente selbst. 
XML-Schema sieht neben den bereits genannten Konscrukten u. a. Möglichkeiten vor, 
Anmerkungen zu den strukturellen Definitionen (Elemente, Attribute etc.) in der Defini-
tion selbst festzuhalten. In einem Projekt zum Austausch von Informationen zwischen 
Krankenhäusern und Hausärzten wurde die semantische Bedeutung der einzelnen Defini-
tionen im XML-Schema untergebracht. Über Stylesheets kann nun zum Zwecke einer 
umfassenden Online-Dokumentation aber auch für andersartige Extrakte, z. B. Excel-
Sheets, welche die Definitionen sowie Syntax und Semantik enthalten, auf die Spezifika-
tion mitsamt den zugehörigen Vereinbarungen (constrnints) zugegriffen werden. Dabei 
kann die Dokumentation innerhalb des Schemas auch narrative Komponenten enthalten, 
so dass sich daraus eine vollständige „Menschen-lesbare" Fassung gewinnen lä st. 
Wir zeigen, dass diese Art der One-Source-Dokumentation wichtige Vorteile mit sieb 
bringt, die Gefahr von Mehrdeutigkeiten oder ungenauen Definitionen verringert und 
sieb auch auf den Verlauf des Projekts positiv auswirkt. 
Bislang sind Anwendungen mit XML-Schemata noch relativ wenig verbreitet, vor allem 
wegen der erst kürzlichen endgültigen Verab chiedung durch das W3C. Wir ind sicher, 
dass die Vorteile von Schema-Definitionen und den darin steckenden Möglichkeiten 
schon bald zur schrittweisen Ablösung der DTDs als herkömmliches Mittel zur Spezifi-
kation von XML-Dokumenten führen wi.rd. 
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Aktivitäten der Fachgruppe Qualitätssicherung der Arbeits-
gemeinschaft der Koordinierungszentren für Klinische Studien 
Selbmann HK, Albrecht J, Brosteanu 0 , Prager R, Schade-Brittinger C, Sehmoor C, 
Troost R, Unnebrink K 
Universität Tübingen, Institut für Medizinische Informationsverarbeitung 
Vertreter aus allen vom BMBF geförderten Koordinierungszentren für Klinische Studien 
(KKS) arbeiten in der Fachgruppe Qualitätssicherung zusammen. Die ArbeiL der Fach-
gruppe orientiert sich dabei sowohl an den Vorgaben der ICH-GCP als auch an den 
Techniken und Verfahren des Qualitätsmanagement von Unternehmen. Oie von ihr ent-
wickelten Methoden der Qualitätssicherung werden vom Vorstand der KKS-Arbeilsge-
meinschaft verabschiedet und sind, nicht bindend, Empfehlungen für die einzelnen 
KKS. 
Die Fachgruppe Qualitätssicherung hat sich ztuwit fo lgende Aufgaben gestellt bzw. be-
reits in Arbeit: 
Entwurf eines Qualitätsmanagemenlhandbuches (QMH) für Koordinierungszentren Klini-
scher Studien. Der inhaltliche Entwurf eines QMH i t verabschiedet und wartet auf seine 
praktische Erprobung. 
Gemeinsame Diskussion und Entwicklung von Arbeitsanweisungen (SOP). Insbesondere 
beschäftigt sich die Fachgruppe mit der Definition der ICH-GCP-Konformität und der 
von den ICH-GCP zugelassenen Variationsbreite. Auf einem Workshop wu1·den unter 
Betei ligung industrieller Vertreter SOPs für das Datenmanagement und das Studienmoni-
toring diskutiert. Oie Festlegung des Ausmaßes an Qualitätssicherung ist zwar primär 
Angelegenheit der Auftraggeber bzw. Studiensponsoren, dennoch kommt den KKS eine 
wichtige Beratungsaufgabe insbesondere bei Low-Budget-Studien zu. Auch für sich 
selbst benötigen sie einen Mindeststandard an Qualitätssicherung. 
Entwicklung eines Verfahrens für interne und externe System-Audits zur internen Quali-
tätskontrolle bzw. -verbesserung und zur externen Qualitätsdarlegung. Die Arbeit an die-
sem Thema ist im Gange. 
Aktuelle Konzepte und Modelle im Qualitätsmanagement 
Sens B 
Ärztekammer Niedersachsen, Zentrum für Qualitätsmanagement im Gesundheitswesen 
Das Thema Qualitätsmanagement im Gesundheitswesen ist aktueller denn je: Ressour-
cenknappheit, wachsende Qualitätsforderungen informierter Patienten und die Notwen-
digkeit zur strategischen, zukunftssicheren Ausrichtung zwingen die Einrichtungen, den 
Brlickenschlag zwischen Quali tät und Wirtschaftlichkeit zu meistern. Som it sind alle im 
Gesundheitswesen tätigen Professionen aufgefordert, sich mit aktuellen Konzepten des 
Qualitätsmanagements und ihrer Umsetzung in der Praxis auseinanderzusetzen. Vor dem 
Hintergrund der gesetzlichen Rahmenbedingungen, der aktuellen Methodik des prozess-
orientierten Qualitätsmanagements entsprechend der Revision der DIN ISO-Reihe 9000ff., 
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des aklualisierten EFQM-Modelles als Assessment-Yerfahren, des vorbereiteten Zertifi-
zierungsmodelles KTQ ui sowie weiterer Ansätze (QMK) muss reflektiert und sortiert 
werden, wie eine erfolgreiche Umsetzung erfolgen kann. 
~ Qualitätsmanagement - Was ist das? In der aktuellen Fassung DIN EN ISO 
9000:2000 wird Qualitätsmanagement definiert als „Aufeinander abgestimmte Tätigkei-
ten zum Leiten und Lenken einer Organisation bezüglich Qualität". Dies umfasst die 
hierarchische Kaskade von der Qualitätspolitik über die Qualitätsziele, deren Verwirkli-
chung (Qualitätsplanung/-lenkung/-sicherung) bis zur Qualitätsverbesserung als kontinu-
ierlichem Prozess. 
;:.... Wie gebt das? Die aktuelle Method ik gehl von einer prozessorientienen Unlerneh-
mensführung aus (DIN EN ISO 9001: 2000). Kern-, Führungs- und Unterstützungspro-
zesse werden definiert und systematisch aufgearbeitet, was in der Praxis das überholte 
„Kästchendenken" auf Abteilungsebene durch schnittstellenübergreifende Ablaufoptimie-
rung unter Einbeziehung aller Mitarbeiter und Bereiche ersetzt und gleichzeitig eine 
neue Führungskultur erfordert. 
;:.... Was bringt das? Der systematische Nachweis der Qualitätsfähigkeit wird im Ge-
sundheitswesen zunehmend an Bedeutung gewinnen. Alle Modelle zur Qualitätsbewer-
tung (EFQM) bzw. Ze1tifizieru ng (DJN EN 1$0 9001, KTQ'u) erfordern Kennzahlen und 
Indikatoren, um die Qualität der Leistungserbringung zu bewe11en. Damit gewinnen 
Kennzahlen-Systeme wie z.B. die Balanced Scorecard auch im Gesundheitswesen Be-
deutung für eine qualitativ hochwertige und wirtschaftliche Unternehmensführung. 
::-- Rolle der GMDS? Somit ist aufgnmd der vielfältigen methodischen und informa-
tionstechnologischen Herausfordenmgen das Fächerspektrum innerhalb der GMDS auf-
gefordert, den Prozess der Umstrukturierung in Gesundheitswesen durch innovative An-
sätze mitzugestalten. 
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Web-basiertes Tumormeldungssystem 
als aktive KIS-Komponente 
Sergl M, Seebauer G 
Universität Mainz, Institut für Medizinische Statistik und Dokumentation 
Motivation Epidemiologische Krebsreg ister benötigen eine valide Datenbasis mit e iner 
Vollzähligkeit von mindestens 95 Pro7..ent aller auftretenden Krebserkrankungen. Dieser 
Wert ist schwer zu erreichen. Gerade in Universitätskliniken mit e iner hohen Fluktuation 
der Ärzte auf den Stationen ist die Motivation der Melder gering. und die ständige 
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Überwachung des Meldeverhaltens aufwendig. Eine erhebliche Zahl der Meldungen un-
terbleibt trotz Meldepflicht. Nur etwa die Hälfte der Fachkliniken meldet Krebse1-kran-
kungen regelmäßig und relativ vollständig. 
Lösungsansatz Das Krebsregister Rheinland-Pfalz hat daher in einem vom Bundesmi-
nisterium für Gesundheit geförderten Projekt ein Verfahren entwickelt, das den Daten-
strom des Kliniksinformationssystems auf für das Krebsregister relevante Diagnosen 
durchsucht. Das System generiert Meldungsdatensätze, die für die behandelnde Station 
zur Vervollständigung und Übermittlung an das Krebsregister bereitgestellt werden. Das 
Verfahren fordert die Ärzte aktiv zur Meldung auf und vem1indert g leichzeitig den Do-
kumentationsaufwand. Das Krebsregister erhält einen Überb]jck über die Zahl der rele-
vanten Diagnosen und kann ausbleibenden Meldungen gezielt nachgehen. 
Verfahren Basisinformation der Aufforderungen sind die für die Abrechnung doku-
mentierten Diagnosen. Sie sind in den Nachrichten enthalten, die über die Subsystem-
schnittstelle des Patientendaten-Verwaltungssystems zum Kommunikationsserver gelan-
gen. Dort werden relevante Diagnosen erkannt und Nachrichten an das Meldungssystem 
generie1t. Jede Diagnose induzie1t einen Ereigniseintrag im System, der kontinuierlich 
aktualisie1t wird. Das Meldungssystem wurde in die Referenzdatenbank integriert, die 
bereits Patientenstammdaten, Falll1istorien und Diagnosen enthält. Aus den Ereignisein-
trägen entstehen in regelmäßigen Zeitabständen Aufforderungssätze. Die Umwandlung 
fo lgt spezifischen Regeln, die d ie Relevanz der Diagnosen sicherstellen und Mehrfach-
Aufforderungen zur selben Erkrankung minimieren. Die Benachrichtigung der Melder 
über neue Aufforderungen erfolgt per E-Mail, wobei der Melder über eine URL Zugriff 
auf eine Liste mit Fällen seines Zuständigkeitsbereichs erhält. Jede Aufforderung kann 
akzeptiert, abgelehnt oder in eine andere Zuständigkeit verwiesen werden. Für d ie Mel-
dung wird ein Webformular aufgerufen, das bereits d ie Personalien des Patienten und 
die Tumordiagnose enthält. Weitere Daten werden überwiegend mit Hilfe von Auswahl-
boxen erfasst, was die Eingabe erleichtert und verbessert. Mit dem Abschicken des For-
mulars wird ein ausdruckbarer Bericht für den Melder erzeugt. In regelmäßigen Zeitab-
ständen werden die Meldungsdaten vom Meldungssystem an das Krebsregister 
weitergeleitet. Die Aufforderungssätze sind Grundlage für Statistiken, die zur Evaluation 
des Meldungssystems verwendet werden. Kommunikation und Datenübermittlung wer-
den verschlüsselt. Melder authentisieren sich mit Name und Passwort. Die Zugriffskon-
tTolle erfolgt i.iber d ie Definition von Zuständigkeitsbereichen auf der Basis klinischer 
Organisationseinheiten. 
Stand Das System wird seit März 2001 mit den Abteilungen für Hämatologie und 
Pneumonologie des Uniklinikums Mainz erprobt. Über Ergebnisse bezüglich Anzahl und 
Qualität der Meldungen wird berichtet. 
Prodromgestützte Prädiktoranalyse 
in der Schizophrenieforschung 
Seuchter SA, Eisenacher M, Heinecke A, Pietzcker A, Gaebel W, Linden M, 
Müller P, Müller-Spahn F, Tegeler J, Köpcke W 
Universität Münster, Institut für Medizinische Informatik und Biomathematik 
Schizophrenie zählt zu den zehn häufigsten zur Behinderung führenden Erkrankungen. 
Die Erforschung prodromgestützter Prädiktoren bei bestehender Schizophrenie ist deswe-
gen von entscheidendem Interesse. Zu diesem Zweck wurden die Prodromalsymptome 
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der ANI-Studie (Pietzcker et aJ., L993), die auf Verlaufsdaten von 364 Patienten basiert, 
reanalysiert. Prodrome der Patienten wurden zu verschiedenen Untersuchungsterminen 
dokumentiert. Zu jedem Behandlungskontakt gaben die Studienärzte ein klinisches Urteil 
über den Verlauf der Erkrankung. Die Datenanalyse erfolgte mit zwei verschiedenen 
Ansätzen: Die General Estimating Equations (G EE) Methode (Liang und Zeger, L 986) 
erlaubt die Analyse von korrelierten Beobachtungen (wie z. B. die voneinander abhängi-
gen klinischen Beurteilungen über die verschiedenen Untersuchungstermine eines Patien-
ten). Da die Vernachlässigung dieses Zusammenhangs bei den erhobenen Prodromdaten 
zu falschen Schlüssen führen könnte, stand in der Analyse die Frage im Vordergrund, ob 
die jeweils erhobenen Prodromsymptomatiken der (i-1) ten Visite eine11 Einfluss auf die 
ärztliche Beurteilung des i-ten Kontaktes haben und somit die Voraussage einer generel-
len psychischen Verschlechterung oder auch eines Rezidivs zulassen. Die Daten werden 
mit der SAS Prozedur GENMOD (SAS Institute Ver. 8) analysiert. Es werden mehrere 
Modelle berücksichtigt, die sich in der Anzahl der zu schätzenden Parameter unterschei-
den. Die Resultate zeigen, dass das Modell mit allen Prodromen geschachtelt nach The-
rapiegruppen inklusiver Interaktidn dreier Prodrome eine generelle Verschlechterung am 
besten voraussagt. Für die Voraussage eines Rezidivs ergibt sich ein simpleres Modell 
mit nur 3 nach Therapiegruppen geschachtelten Prodromen. Der zweite methodische An-
satz basiert auf neuronalen Netzen (Rojas. 1996). Dabei wird die lernfähige biologische 
Struktur vernetzter Neuronen simuliert, um Eingabegrößen (Prodromdaten) in e ine Aus-
gabe („Rezidiv" oder „nicht Rezidiv") zu überführen. Die unbekannte Berechnungsfunk-
tion wird in einer ersten Phase erlernt". Danach ist eine Aussage über die Yorhersage-
güte des „ausgelernten" Netzes möglich. Das Programm STATISTICA Neural Networks 
(StatSoft Jnc.,Trajan Software Ltd., Release 4.0 F) wird verwendet, um eine Einschät-
zung der verschiedenen Modelle neuronaler Netze zu erlangen. Die Resultate zeigen, 
dass einige Modelle bisherige Ergebnisse übcnreffen. Eine Erweiterung der Eingabemen-
ge über die Prodromdaten hinaus ist mit diesem zweiten Ansatz leicht möglich. 
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Die Anwendung von Directed Acyclic Graphs (DAGs) in der 
Planung, Analyse und Interpretation epidemiologischer Studien 
Siebert U 
Harvard School of Public Health, Center for Risk Analysis, Boston, LMU München, 
Institut für Medizinische Informationsverarbeitung, Biometrie und Epidemiologie 
Einleitung Ein grundlegendes Problem bei der Quantifizierung des Effektes einer Ex-
position auf eine Zielgröße in Beobachtungsstudien besteht in der Möglichkeit von Con-
founding. Es existieren verschiedene Vorschläge zur a-priori Auswahl und automatischen 
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Selektion von potentiellen Confoundern. Diese berücksichtigen jedoch meist statistische 
anstatt kausaler Assoziationen. Eine stiingente Auswahl von Confoundern erfordert je-
doch eine kausaJ-orientie1te Unterscheidung von Confoundem, reinen Risikofaktoren, 
kausalen Zwischenschritten, und deren Mischfonnen. Die mannigfaltigen Wechselbezie-
hungen zwischen den Studiengrößen machen diese Zuordnung allerdings in der Praxis 
meist schwierig bzw. unmöglich und es bleibt unklar, ob durch die Kontrolle gewisser 
Variablen der Bias verkleinert oder vergrößert wird. 
Dargestellte Methode Jüngst stellten Greenland, Pearl und Robins mit den so genann-
ten Acyclic Directed Graphs (DAGs), einer speziellen Form von Kausaldiagrammen, ein 
Instrument zur Verfügung, welches es dern Forscher ermöglicht, den Effekt der Konti·ol-
le einer Variablen auf das Ergebnis in einfacher Weise zu veranschaulichen. Da die Da-
ten aus einer Beobachtungsst11die selbst nicht ausreichend sind, um zu einer e indeutigen 
Lösung zu kommen, hat der Forscher zusätzliche nicht-testbare Annahmen über die zu-
grunde liegenden Kausalbeziehungen zu machen. ln dieser Präsentation wird anhand von 
verschiedenen Variablenkonstellationen in einem multivariaten Kausalnetz vorgeführt, 
wie diese Annahmen in Kausaldiagrammen kodiert werden. In einem zweiten Schritt 
wird gezeigt, wie anhand der verfügbaren Regeln und Tests, bestimmt wird, ob unter 
den gemachten Annahmen ein unkonfundierter Effekt ennittelL werden kann. Ist dies der 
Fall, so wird in einem dritten Schri tt dargesteUt, welche Variablen für eine Kontrolle 
(Stratifizierung oder multivariable Analyse) notwendig und hinreichend sind. Dabei ent-
spricht jede Regel und jeder Schritt dieses streng formalen Algorithmus exakt einem 
mathematischen Vorgang. E~ wird weiterhin gezeigr, dass selbst in Bezug auf eine fest-
gelegt Exposition und Zielgröße das Phänomen Confounding nicht die Eigenschaft einer 
einzelnen Variablen ist, sondern die einer eine Variablenkonstellation. Die Erweiterung 
des Konzeptes auf zeitabhängiges Confounding, in dem gewisse Variablen gleicherma-
ßen Confounder und kausaler Zwischenschritt sind, und dessen Relation zu den von 
Robins entwickelten g-Methoden der Kausalanalyse werden dargestellt. 
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Should We lgnore, Transfer, or Develop Decision Analytic 
Models in German Health Technology Assessment 
and Evidence-Based Medicine? 
Siebert U 
Harvard School of Public Health, Center for Aisk Analysis, Boston, LMU München, 
Institut für Medizinische Informationsverarbeitung, Biometrie und Epidemiologie 
Background Since 20 years, decision analytic models have been widely used to evalu-
ate clinical consequences, health-related quality of life, and cost-effectiveness in cUnical 
and economic evaluations/health technology assessments. Especially for chronic diseases 
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tbe time-horizon of randomized clinical trials (RCTs) is to short to detennine long-term 
consequences and final outcomes. In these cases decision analytic studies are necessary 
to combine several pieces of evidence from different studies and to cstimate long-term 
outcomes. Howevcr, in Gennany the use of deci ion analysis is not yet a routine prac-
tice in HTA and evidence-based medicine (EBM). A the model structure and numeric 
parameters of these models differ from country to country, tbe transferability of interna-
tional results to the German heaJth care systcm is problematic. In order to provide valid 
and relevant information to Lhe Gennan decision makers this problem has lo be solved. 
Methods and Results This presentation givcs a brief overview about thc work and 
recommendations within the „German Scientific Working Group Technology Assessmenl 
for Health Care" (funded by the German Minislry of Health/DIMDI) as weil as the 
experiences and problems in industry research projects. 
Three different approaches will be compared with respect of their methods, feasibility, 
required time frame and budget, validity, and policy implications: ( l) The Health Tech-
nology Assessment (HTA) is performed as a narrative summary, reviewing t11c national 
and international evidence and discussing the rransferability to ilie Gennan Health Care 
context in a qualitative fashion. (2) Tue HTA includes transferring and adapting an inter-
national decision analytic model to the Gennan health care context using Gennan model 
parameters for the analysis. (3) As part of ilie HTA, a completely new dccision analytic 
model is developed, that reflects ilie German contcxt. Different scenarios are created to 
retlect d ifferent assumptions for uncertainty in the modcl and its parameters. The advan-
tages and disadvantages for each of the three approaches will be addTessed as weil as 
the consequences of each specific approach regarding the German reseaJ"ch policy. 
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The Use of Decision Analytic Models in Cancer Screening 
in German Health Technology Assessment. 
Strengths and Limitations 
Siebert U 
Harvard School of Public Health, Center for Risk Analysis, Boston, LMU München, 
Institut für Medizinische Informationsverarbeitung, Biometrie und Epidemiologie 
Background Mathematical cancer screening models (decision analytic models) have 
been used in clinical, quality of life and cost-effectiveness studies and health technology 
assessments in various countries to detennine the long-terrn consequences of different 
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cancer screening and treatment strategies. They have been applied 10 a varieLy of dis-
ea es uch as breast cancer, cervical cancer, prostate cancer, and colon cancer, among 
others. As thc structure and parameters of these models differ from country LO country, 
the transferabi lity of international results to the Ge1man health carc system is unclear. 
and to date no complete decision analytic cancer study has been published for the Ger-
man heallh care context. RecenUy, first attempts regarding this direction werc made by 
thc Gcrman Fcdcral M inistry of Health and the German Agency for Health Technology 
Assessmcnt/DI M Dl. T hey funded the decision-analysis based evaluation "Co mputerized 
Analysis Techniques in PAP-Testing for Cervical Cancer Screening" conducted by the 
"German Scientific Working Group Technology Assessment for 1-lealth Care" to provide 
information to decision makcrs that considers the speci fic context of the German health 
care sysLcm. 
Methods This presentation gives an ove1view on decision analytic mcthods in cancer 
screening and demonstrates the preconditions for conducting a decision analysis, includ-
ing thc requirement of an interdisciplinary research network, including clinical experLs, 
epidemiologists, quality of life researchers, biostatisticians, health economists, and deci-
sion scientists. Furthermore it will be shown how the systematic, explici1, and quantita-
tive approach of decision analysis allows to combine multiple pieces of evidence from 
coordinaLed studies conducted in Gennany. Using examples of decision trees, Markov 
models and M onte Carlo simulations from ongoing projecLs in variou diseases the 
strength and limiLations of the decision analytic approach for screening and diagnosis 
will be demonstraLed. Furthermore the important rote of model assumptions and sensitiv-
ity analysis will be addressed in the context of their implications to the decision maker. 
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A Decision Analytic Approach to Health Technology Assessment: 
Deferral of Coronary Angioplasty Based 
on Coronary Pressure Measurement 
Siebert U, Gohen DJ, Kuntz KM 
Harvard School of Public Health, Center for Risk Analysis, Boston 
Background Although many patients with coronary Stenosis unclergo percutaneous 
transluminal coronary angioplasty (PTCA) without prior documented i schemia, the effcc-
tiveness of this strategy is unknown. Coronary pressure-based fractional flow reserve 
(FFR) is an accurate invasive test for myocardial ischemia. 
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Objective The objective of this study was to assess the cost-effectiveness of deferral 
vs. perfonnance of PTCA in patients with ehest pain from the perspective of the health 
care system. 
Methods Outcomes for patients with one-vessel coronary stcnosis, mild angina, but 
without documented ischernia were simulated in a Markov decision analytic model. The 
compared strategies were ( 1) defeJTal of PTCA in patients with no inducible ischernia 
based on FFR (DEFER) and (2) performance of PTCA without FFR testing (PER-
FORM). A cost-effectiveness analysis was performed in agc (30- 70 years) and gender 
subgroups. One-way and multi-way sensitivity analyses werc conduc tcd on uncertain 
model parameters. 
Resul ts Overall, men and women showed similar patterns, showing DEFER as the less 
costly but slightly less effective strategy. For the base case (60 year o ld man, 3 % dis-
count rate) we calculated the folJowing results (PERFORM vs. DEFER): incremental 
costs $ 4,400; incremental life expectancy 10.9 days; 17.5 incremental QALDs. Costs 
were $ 145,000 per life year gained and $ 90,000 per QALY for PERFORM compared 
to DEFER. In sensitivity analyses we changed the mortality reduclion by PTCA in 
patients with no ischemia from the base-case value 8.2 % to 0 %. For a 60 year old man, 
this reduced incremental effectiveness to 4.5 quality adjusted life days (QALDs), in-
creascd the cost-effectiveness ratio to S 354,000/QALY and made DEFER the dominant 
strategy using survival as outcome (DEFER saved 4.8 life days and $ 4,300). Changing 
prior probability of ischemia from 56 % to 92 % decreased the cost-cffectiveness ratio of 
PERFORM below $50,000/QALY. 
Conclusions Although pressure-based deferral of angioplasty i less costly in patients 
without documented ischernia, long-term effectiveness remains unclear. However, as dif-
ferences in effectiveness are likely to be small, deferral of PTCA may be considered in 
patients without functional Stenosis if health care resources are constrained. Using clin-
ical characteristics to prediet the a priori probability of ischemia may help to identify 
high-risk patients for whom angioplasty should not be deferred. 
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Planungsaspekte einer epidemiologische Querschnittsstudie 
an Leistungsschwimmern zur toxikologischen Risikobewertung 
von Desinfektionsnebenprodukten 
Snyder-Schendel E, Bremen K, Stang A, Grummt T, Waldmann P, Gabrio T, Jöckel KH 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
Zielsetzung In einem interdisziplinärem Ansatz soll eine verlässliche Abschätzung der 
von Desinfektionsnebenprodukten (DNP) ausgehenden Gesundheitsrisiken ermittelt wer-
den. Hierfür wird sowohl eine Bewertung des gentoxischen Potentials von Einzelsubstan-
zen (Trihalogenmethane u. a.) und deren Extrapolation auf den humanrelevanten Niedrig-
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dosisbereich als auch die Einbeziehung und Beurteilung von Wechselwirkungen in re-
alen komplexen Gemischen vorgenommen. In dem vom BMBF geförderten Verbundvor-
haben zum Thema Sicherheit von Schwimm- und Badebeckenwasser aus gesundheitli-
cher und aufbereittmgs-technischer Sicht" sind drei weitere Arbeitsgruppen unmittelbar 
an den unten aufgeführten Analysen und der damit verbundenen Erarbeitung einer toxi-
kologischen Datenbasis im Rahmen des Humanbiomonitorings beteiligt. 
Studientyp, Untersuchungspopulation In einer Querschnittsuntersuchung an gesun-
den Leistungssportlern werden Schwimmer (N = 100) im A lter von J 1- 25 Jahren unter-
sucht. Eine entsprechende Anzahl an voraussichtlich nicht-exponierten Probanden mit 
ähnlichem Leistungsspektrum wird aus Leichtathletik-Nachwuchsstützpunkten rekrutiert. 
Die Felderschließung in den Studieno11en Essen und Bochum beginnt im September 
2001. 
Methoden, Zielvariablen Unter Berücksichtigung von Goocl Epidemiological Practice 
erfolgt die SLUdienplanerstellung mit Hilfe eines computergestützten Planungssystems 
(EpiManagerrr ). In Anlehnung an die Pilotphase des Kinder- und Jugendgesundheitssur-
vey 2001 des Robert Koch-Institutes und Umweltbundesamtes kommt ein standardisier-
ter Probanden- und Elternfragebogen zum Einsatz. Ergänzend zur Anamnese und Medi-
kamentenerfassung wird eine körperliche Untersuchung durchgeführt. Externe (Luft/ 
Wasser) sowie interne (Serum) Tribalogenmethan-Konzentrationen werden zur Expositi-
onsbestimmung mit herangezogen. Mittels Comet-Assay erfolgt die Erfassung gentoxi-
scher Endpunkte (z. B. DNA-Strangbrüche) in humanem Vollblut. Zusätzlich wird die 
Mikrokernrate in Mundschleimhautabstrichen bestimmt. Eine mögliche nephrotoxische 
Wirkung oll über den Nachweis von ßi-Mikroglobulin im Urin erfolgen. 
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XML im klinischen Alltag - Eine JAVA® basierte Implementation 
des CDA Standards in der Klinik für Kinder und Jugendliche 
des Universitätsklinikums Erlangen 
Sojer R, Seggewies C, Rupprecht T, Kraska D, Wentz B 
Universität Er1angen, Klinik für Kinder und Jugendliche 
Obwohl seit Jahren erhebliche Bemühungen zur elektronischen klini chen Dokumentver-
waltung bestehen, fehlt bis heute ein allgemeingültiges Dokumentenformat für die Ver-
waltung medizinischer Daten. Dies ist sicher tei lweise durch die hohe Heterogenität der 
anfallenden Dokumente bedingt. Theoretisch bietet die Extensible Markup Language 
(XML ) eine Basistechnologie zur Erzeugung von Auszeichnungssprachen beliebigen 
Umfangs und l iefert daher neue Möglichkeiten zur Dokumentverwaltung im klinischen 
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Alltag, wenn sie mit klinischen Standards kombinie1t wird. Die im November 2000 von 
ANSI (ANSl/HL7 CDA Rl.0-2000) akkreditierte Clinical Document Architecture (CDA) 
stellt einen Standard zur Repräsentation medizinischer Dokumente auf Basis von XML 
und dem HL7 Reference Information Model (RIM) dar. 
ln der Klinik mit Poliklinik für Kinder und Jugendliche des Universitätsklinikums Er-
langen wurde im Ralunen einer Designstudie eine auf CDA Level 1 basierte Implemen-
tation realisiert. Ein Schwerpunkt dieser Arbeit lag zunächst auf der Modellierung eines 
geeigneten Workflows zur Organisation von vielfältigsten medizinischen Dokumenten, 
wie sie im Alltag eines solchen heterogenen Umfeldes anfallen. 
Obwohl CDA keine Spezifikation hinsichtlich eines Document management bietet, liefert 
es sehr wohl einen Rahmen, der es uns gestattete diesen Standard unter Zuhilfenahme 
weniger lokaler Auszeichnung (local header) im Sinne von shared semantics in unseren 
Arbeitsprozess einzubetten. 
Weiterhin galt ein nicht unerheblicher Teil der Arbeit der Zusammenführung existieren-
der Datenquellen selbstständiger Abteilungssysteme der Kinderklinik als Input eines 
CDA Dokumentes. 
Aus diesem Gtund wurde als Backend Lösung die XML Datenbank Tamino der Soft-
ware AG eingesetzt, die eine Integration multimedialer Objekte und Daten aus der Welt 
der relationalen Datenbanksysteme gestattet. Anstelle der in CDA Rl.0-2000 spezifizier-
ten Document Type Definitions (DTD) werden die von Schweiger et al. vorgestellten 
Schemata verwendet. 
Die Implementation erfolgte auf JAVA 2 Technologie unter Verwendung des Apache 
Xerces XML Parsers, Apache Xalan XSLT Prozessors und des Apache FOP XSL:FO/ 
PDF Formatters. 
Der von uns gewählte Ansatz erlaubt eine schnelle und modulare Implementation eines 
Systems zur Erzeugung, Zusammenführung, Übermittlung und insbesondere Auswertung 
von Dokumenten im klinischen Alltag unter Berücksichtigung bestehender Subsysteme. 
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Vernetzung der Referenzpathologien für Lymphknoten-
diagnostik und Aufbau einer virtuellen Materialdatenbank 
Speer R, Hummel M, Heller B 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie 
Eine wesentliche Leistung im Rahmen der Sicherung von histologischen Diagnosen bei 
Lymphompatienten in Deutschland erbringen die in einem Referenzpanel für Lymphkno-
tenpathologie zusammengeschlossenen Pathologischen Institute. Die referenzpathologi-
sche Sicherung der Diagnosen ist aufgtuod der Seltenbeit und Komplexität der Krank-
heit die Grundlage für eine effektivere und bessere Bebandlung der Patienten und ist ein 
wichtiges Element in der Qualitätssicherung klinischer Studien. Ein großes Problem in 
der Kommunikation innerhalb des Referenzpanels und mit den Studienzentralen liegt 
jedoch in der uneinheitlichen Datenaufuereitung und der papiergestützten Dokumentati-
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on. Für die Lösung dieser Probleme wird im Rahmen des Kompetenznetzwerkes f ür 
Maligne Lymphome ein Konzept verteilter Datenbanken in den Pathologischen Instituten 
und einer zentralen Datenbank des Referenzpanels auf der Basis einer sic heren ver-
schlüsselten Kommunikation aufgebaut. Die lokalen Datenbankserver bilden die Schnitt-
stelle zu den lokalen Befundsystemen. Die Kommunikation erfolgt verschlüssell über 
das Internet. Ein täg lich ablaufender Prozess vergleicht auf der Grundlage eines intelli-
genten Algorithmus den Patientenbestand der Pathologien mit den Patienten de r Studien-
gruppen. Aufgrund der verschieden Befundsysteme und Datenbankstrukturen in den Stu-
dienzentren wurde als Schnillstelle zwischen den einzelnen Datenbanken ein minimaler 
Datensatz definiert. Nach erfolgter Zuordnung der Patienten werden die Patientendaten 
pseudonyrnisiert und die Diagnosen auf der Basis der WHO-Klassifikation einheitlich 
verschlüsselt. Diese Daten werden an den zemralen Datenbankserver des Referenzpanels 
übertragen. Dieser übermittelt die Diagnosen an die entsprechenden Studienzentralen. 
Fi.ir wissenschaftliche Auswertungen können die Diagno edaten auf dem zentralen Ser-
ver um die klinischen Daten der Studienpatienten ergänzt werden. Dieser Datenpool 
bildet somit eine bis jetzt noch nicht existierenden Datenqualität. Gleichzeitig l assen sich 
somit auch Krankheitsverläufe beobachten. 
Die zentrale Datenbank wird um eine virtuelle Materialdatenbank erweiten. In dieser 
werden Materialproben von Studienpatienten registriert und der Versand dieser Proben 
wird dokumentien. Somit wird eine bessere Nachverfo lgung und Kontrolle von Material-
proben innerhalb von Forschungsprojekten ermöglicht. Daraus fo lgt eine wirtschaftliche-
re und schonendere Behandlung von Studienpatienten. 
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Methodische Aspekte der Evaluation 
von Screeningmaßnahmen am Beispiel des Modellprojekts 
Neuroblastom-Screening 
Spix C, Klein G, Schilling FH, Michaelis J 
Universität Mainz, Institut für Medizinische Statistik und Dokumentation, Deutsches Kinderkrebsregister 
Einleitung Screening für schwere Krankheiten, insbesondere Krebserkrankungen, wird 
im Allgemeinen als positive Maßnahme zur „Verhinderung" von Todesfällen angesehen. 
Dazu tragen die üblichen deutschen Begriffe „Ftüherke nnung" und „Vorsorge", die, im 
Gegensatz zum neutralen englischen Begriff, wertend sind, zusätzlich bei. 
Erst im letzten Jahnehnt wurde begonnen. dies teilweise zu hinterfragen und vor Ein-
führung einer Maßnahme eine Studie zum Nachweis von Effi zienz und Effektivität zu 
fordern. 
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Methodische Aspekte Endpunkt ist immer eine Senkung der Mo1talität (Gesamt- oder 
spezifische), nachgewiesen mindestens für die Teilnehmer an der Maßnahme (Effizienz), 
besser noch fü r die Gesamtbevölkerung (Effekcivität). Die Überlebenszeit isc als Erfolgs-
kriterium ungeeignet. da Fruherkennung, auch dann wenn sie nicht zur Leben verlänge-
mng führt, immer zu einer verlängerten Überlebenszeit ab Diagnose führt (lead-time-
bias). Selbst in Abwesenheit einer tatsächlichen Früherkennung kann der length-bias zur 
selektiven Erkennung günstiger Fälle führen. 
Bei der Effektberechung spielt die Wahl einer geeigneten Vergleichsgruppe eine wesent-
liche Rolle, vor allem wenn Verdacht auf Selbstselektion besteht: je nach Erkrankung 
neigen Personen mit höherem oder niedrigerem Basisrisiko eher dazu, Früherkennungs-
maßnahmen wahrzunehmen. 
Weiterhjn können Screeningmaßnahmen nicht nur nicht nützen, sondern in Form der 
Überdiagnose (Diagnose und Behandlung von Fällen, die ohne Screening in der Lebens-
zeit des Betroffenen nicht klinisch manjfest geworden wären) auch schaden. 
Beispiel Als Beispiel soll das Deutsche Modellprojekt euroblastomscreening vorge-
stellt werden. Da nur einmal pro Person und für einen begrenzten Zeitraum (stop screen 
design) gescreent wurde, eignet es sich besonders zur Demonstration der Schätzung 
einer empirischen lead-time Verteilung und der Überdiagnose. Im Zusammenhang mit 
der geeigneten Wahl der Vergleichsgruppen können Verfahren zur Abschätzung der 
Selbstselektion und des Halo-Effekts vorgestellt werden. 
Ergebnisse Im September ist es weiterhin möglich, die Ergebnisse der vorläufigen 
Endauswertung vorzustellen. 
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Decision Support by Context Specific Knowledge Access -
Results of an Evaluation Study 
Spreckelsen C, Habermeyer E, Spitzer K 
RWTH Aachen. Institut für Medizinische Informatik 
Objective Semantic mark-up of medical text provides a powerful means to cnable an 
efficient, context-sensitive access to medical knowledge, contruned in medical textbooks, 
dfagnostic or lherapeutic manuals and referencc books. Semantic text mark-up (e.g. by 
adequate XML tags) can be combined with knowledge processing functionality in order 
to select, comment and rearrange relevant text fragments wilh respect to a clinicaJ prob-
lem or question. The approach combines the virtues of hypertexts and medical expert 
systems. lt aims at a knowledge based assistance, which is easy to use and intuitively 
understood. 
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This approach has been applied to a comprehensive diagnostic manual of mental disor-
ders. An evaluation study investigated the following questions in detai l: Ai-e the users 
satisfied with the system? Do Lhey appreciate the assisting functionality? Does the sys-
tem increase the users performance? Does it really assist them in solving medical prob-
lems? 
Methods In order to evaluate the effect of the assistance system a cross over design 
was chosen. User satisfaction was measured by a detailed questionaire. A group of 80 
persons took part in the study. For reasons of practicability students of medicine (all of 
them advanced students ready to pass their last exarns) had to be asked for part icipation. 
The division in two test groups was made by random choice. Each participant was asked 
to solve the same 20 tasks (ranging from simple retrieval problems to example cases). 
Ten tasks had to be solved by using the manual only and ten equivalent tasks by using 
the assistance system. One test group scarted with the manual the other with the assistant 
system. The quality/co1Tectness of the solutions was compared by a Bowker-Test, the 
users processing time by a Wilcoxon-Test. 
Results The combination of additional knowledge based functionality and semantic 
mark-up definitely had a positive effect on the capabifüies of the participants to deal 
with the given tasks. Another surprising result of the study is, that a pui-e hypertext 
(which Jacks assisting functionality) does not increase the performance with respect to 
navigation, orientation and information access compared to the printed version of the 
diagnostic manual. The users were satisfied with the assistance system: it scored a high 
ranking w.r.t. usability, efficiency of information access, and the quality of assistance. 
When writing a psychiatric report a psych.iatrist has to deal with problems very similar 
to those solved by the students. Therefore some lessons Jearned from the study apply to 
these cases, too. 
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Epidemiology of Self-Rated Visual Disturbances. 
Analyses of the German National Health Examination Survey 
1998 lncluding 7124 Participants 
Stang A, Jöckel KH 
University of Essen, Institute lor Medical lnformatics, Biometry and Epidemiology 
There are no population-based studies in Germany dealing with the occuJTence and de-
terminants of visual disturbances as weil as the utiljzation of eye glasses or contact 
lenses and frequency of eye doctors visits in the general population. Here, we present 
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anaJyses of the popu lation-based health survey (Public Use File BGS98) conducted in 
1998 in Ge1many. Methods: About 7124 male and female persons of the FederaI Repub-
lic of Germany aged 18- 79 years of 120 cities and commuoities filJed in a staodardized 
questionnaire (response proportion: 61 %) including questions on self-rated visual 
disturbaoces, use of eye glasses or contact lenses, frequency of eye doctor visits in the 
year before interview. We weighted alJ prevaJance estimates according to the official 
weighting factor (W98) that is provided with the public use füe and accounts for the 
two-stage sampling design (Tbefeld et al., 1999). Effects of age, sex, social status on the 
prevalence of visual disturbances were estimated by logistic regression accounting for 
community and patt of Germany (East, West). Results are expressed as odds ratios (OR) 
witb 95% confidence intervals (95%CI). Results: About 67% of the paiticipants repo1.ted 
visual disturbances. Starling with the age group 45-49 years, the prevalence of visual 
disturbances dramatica11y iocreased. Prevalences for short-sigbtedness decreased by age 
wbereas prevalences for long-sightedness and combined vision disorders increased by 
age. Women had higher prevalences of visual disturbances than men after adjusting for 
social dass and age (OR = 1.68, 95%CI 1.47-1.9 l). Higher sociaI dass was associated 
with higher prevalences of visual disturbances (middle class: OR = 1.14, 95%Cl 0.95-
1.36, upper class: OR = 1.30, 95%CJ 1.05-1.62). The frequency of eye doctor visits the 
year before interview was !arger among women (30%) than men (23%, p = 0.001) in 
general and among women (39%) compared to men with visual dfaturbances (30%, p = 
0.001 ). Discussion: Self-rated visual disturbances are highly correlated with age; at ages 
45-49, the prevalence dramatically increases to nearly 100% at ages 55+ years. Women 
and people of higher social Status appear to have higher odds of visual disturbances 
after adjusting for age, community and East/West-Germany. In addition, the prevalences 
of self-reported visual disturbances are higher in West- compared to East-Ge1many. To 
our knowledge, this is the first analysis illustrating the burden of self-rated visual 
disturbances in the general population in Germany. 
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Quality of Life Study in Patients with Eye Melanoma. 
Design and Methods 
Stang A, Wrzeciono M, Seidl B, Anastassiou G, Bornfeld N, Jöckel KH 
University of Essen, Institute for Medical lnformatics, Biometry and Epidemiology & Division 
of Ophthalmology 
Uveal melanoma is the most common primary eye tumor in adults and is managed by a 
range of treatments including eye-preserving therapies and enucleation of the eye. Sev-
eral nonrandomjzed studies suggest that survival following eye-preserving therapy equals 
that after enucleation. Therefore, patient's quality of life after treatment will become an 
irnpo1tant consideration in determjnjng the best form of therapy. 
lnfonnn1ik. Biomellie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2-3/2001 
Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 305 
Study Design The Quali ty of Life Study (QOL-UVEA) in patients with newly diag-
nosed uveal melanoma at the University of Essen, a referral center for eye tumors. is a 
prospective cohon study. lt is conducted to measure the impact of disease and its treat-
ment on qualiry of life. The two treatment approachcs, enucleation and eye-preserving 
therapy, are likely to havc different psychological and physiological effects on the pa-
Lients. The QOL-UVEA assessments include the National Eye Institute Visual Function 
Questionnaire (NEl-VFQ), thc SCL-90-R, the comorbidity index (SCQ) according to San-
gha et al. and the Uveal Melanoma Data System according to Seddon et al. Assessments 
take place before and 3 months after primary treatment. We expect to include about 240 
patients during a recruitment period of 12 months (Stang et al„ 2000, Stang et a l„ 2001 ). 
About 20% of the patients are expected to undergo enucleation and 80% eye-preserving 
therapy. Sample size calculat ions for a one-sided therapeutical cquivalence test are based 
on the overall NEI-VFQ score. We hypothesize that the reduction in quality of life be-
tween the first and second mcasurement within patients with eye-preserving therapy does 
not exceed the reduction within patients with enucleation by 7 .5%. A sample size of 40 
patiems with enucleation and 100 patients with eye-prcserving therapy is sufficient to 
show Lherapeutical equivalence with 80% power at a type 1 crror rate of 5%. Sample size 
calculations were not adjusted for multiple comparisons. Given Lhe multiple scales being 
compared, statistical significance wilJ need to be interpreted with appropriate caulion. 
Preliminary results Between December 151, 2000 and Fcbruary 281h, 2001, we observed 
80 e ligible patients although we expected to observe aboul 60 patients. Only 1 3 patients 
( 16%) refused to participate. One patient has not been contacted until now resulling in 
an initial response proportion of 85%. About 90% of the eligible patients received cyc-
preserving therapies. 
Oiscussion The area of health-related quality of life assessment in ophthalmology has 
not received much attention. Our study has the potential to provide additional informa-
tion for the treatment decision in uveal melanoma that offers several treatment options 
with simjlar survival prognoses. The initial recruitment period of three months indicates 
that our observed case number exceeds the expected one and that our study is feasible. 
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Klassifikationen im Hinblick auf das Qualitätsmanagement 
Stausberg J 
Universität Essen, Institut für Medizinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie 
rn einer kürzlich erschienenen Studie zur Anwendung von ICD-9 bzw. ICD-10 und OPS-
301 Version 1.1 hatten wir Mängel der gesetzlich vorgeschriebenen Klassifikationen hin-
sichtlich Verteilung, Aggregationsfähigkeit und Kongruenz nachweisen können. Die e 
empirische Analyse von Ergebnisse einer Routinedokumentation soll hiennit um eine Be-
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wertung aus Sicht aktueller Anforderungen des Qualitätsmanagements ergänzt werden. 
Dabei werden insbesondere zwei Thesen hinterfragt, die im Zusammenhang mit der Wei-
terentwicklung von ICD-10 und OPS-301 sowie der Einführung von DRGs immer wieder 
vorgebracht werden. These 1 zweifelt die Anwendbarkeit der gesetzlich vorge chriebenen 
Klassifikationen für medizinische Fragestellungen (und hierunter wird dann Qualitätssi-
cherung eingeordnet) auf Gnmd mangelnden Detaillierungsgrades an. These 2 sieht in 
den DRGs eine Möglichkeit zur Zuordnung von Patientengruppen zu Behandlungspfaden. 
Bei der Qualitätsprüfung können folgende Aspekte über Klassifikationen standardisiert 
und gruppiert werden: Grundgesamtheit, Stichprobe, Ziel-, Einfluss- und Störgrößen. 
Eine Analyse der Qualitätssicherung Fallpauschalen und Sonderentgelte (QS FP/SE) so-
wie der nosokom ialen Infektionen in der Definition des Nationalen Referenzzentrums für 
Krankenhaushygiene zeigt eine ausreichende Detailtiefe von ICD-10-SGB-V und OPS-
301 jeweils in Version 2.0. So werden für die Definition der Stichprobe bei den Modu-
len der QS FP/SE für 2001 zwischen 4 (OPS-301 für die Appendektomie) und 107 
(ICD-10-SGB-V für die Coxarthrose) Klassen benötigt. Nosokomiale Infektionen lassen 
sich in der Breite gut abbilden. Gerade bei den durch das RKJ für eine Erhebung ausge-
wählten Wundinfektionen und Septikämien zeigen ich allerdings Unschärfen bei strikter 
Anwendung des TCD- LO-Regelwerks. 
Zur Exploration der zweiten These lassen sich in einer ersten Näherung die Leitlinien 
der AWMF heranziehen. DRGs sollten sich besonders dann für eine Qualitätsverbesse-
rung mit Behandlungspfaden eignen, falls s ich eine DRG genau m it einer medizinischen 
Leitlinie abdecken lässt, wie z. B. bei der Epistaxis (AR-DRG D62Z und AWMF-Leit-
lfo ie Nr. 017/041). Bei e iner exemplarischen Prüfung der MDC 02 Erkrankungen am 
Auge" zeigt s ich eine uneinheitliche Sicuation. Einerseits lassen s ich bei häufigen Ein-
griffen (Katarakt, Glaukom) plausible Abbildungen von DRGs und Leitlinien finden, 
anderseits treten auch Überschneidungen und wenig aussagekräftige Bezüge auf. 
Die Ergebnisse betätigen, dass ICD-1 0-SGB-V und OPS-301 keinesfalls zu grob s ind. 
Im Gegenteil wird der angebotene Detaillierungsgrad nur teilweise genutzt. Anderseits 
sind Regelwerk und Struktur der ICD-10 noch zu stark auf die Mortalität ausgerichtet. 
Die Eignung der AR-DRGs zur Definition von Behandlungspfaden bleibt unklar. Hier 
müssen weitere Untersuchungen die Abbildungsmöglichkeiten formal und inhaltlich ldä-
ren. Die Leitlinie n der AWMF können hierfür ein s innvoller Ausgangspunkt sein. 
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Pharmakokinetische Modelle für die Individualisierung 
der Therapie am Beispiel der Antibiotikadosierung 
Steffen D, Greiner G 
Universität Rostock, Institut für Medizinische Informatik und Biometrie 
Für die medikamentöse Therapie einer Krankheit ist es nicht ausreichend, ich für ein 
bestimmtes Arzneimittel zu entscheiden. Es ist ebenso wichtig, dieses Arzneimittel in 
einer optimalen, auf den Patienten abgestimmten Weise zu dosieren. Dabei miissen Fragen 
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wie: welche Dosis soll der Patient in welchem Intervall erhalten; welches Dosierungssche-
ma verspricht den größten Therapieerfolg, beantwortet werden. Zu diesem Zweck werden 
hauptsächlich die relativ leicht zugänglichen Körperflüssigkeiten (Blut, Urin) untersuche. 
Mit den ermittelten Daten wird dann versucht, ein geeignetes Modell zu entwickeln, das 
es gestattet, die Anneimittelkonzentrationen zu jedem beliebigen Zeitpunkt nach Applika-
tion zu berechnen und für Zeitpunkte, die selbst nicht empirisch untersucht wurden, vor-
her.wsagen (Derendorf & Garrett). ln unserem Beitrag soll speziell die Behand lung von 
Infektionen mittels Aminoglykosid- und Glykopeptidantibiotika betrachtet werden. 
Als Modelle werden bei geeigneter Anzahl von Messwerten das Einkompartimentmodell 
(der Körper wird als ein Kompartiment betrachtet), das Zweikompaitimentmoclell (für 
das Modell wird von e inem peripheren und einem zentralen Kompartiment ausgegan-
gen), die Drei- und Ei npunktmethode (Anzahl der Blutentnahmen) und die pharmakoki-
netischc Parameterabschätzung. Alle Methoden werden erläutert und in einem pharmako-
kinetischen Programm „ABINI" zur Auswahl gestellt. Der Nutzer kann in Abhängigkeit 
von der aktuellen klinischen Situation des Patienten und seinen individuelten Parame-
tern, z. B. Tal- und Spitzenspiegel, die richtige Methode wählen. Nicht für alle Thera-
peutika ist zu jedem Zeitpunkt ein Drug Monitoring erforderlich. So wird die Antibio-
tikadosierung miuels des therapeutischen Drug Monitorings und mit H ilfe von 
Medizinischer Informatik individualisiert_ 
Bei einer Evaluierung erbrachte unser System für die Patienten eine deutliche Verbesse-
nmg der Dosienmg. Die empfohlenen Dosen werden genau berechnet. Es liegen nicht 
mehr nur einfache Empfehlungen wie Dosiserhöhung, lntervallverlängerung vor. Diese 
individualisierte Dosis ermöglicht eine Verbesserung der Therapie und eine Venneidung 
der Überschreitung toxischer Werte. 
Das Programm AB I l sammelt die anonymisierten Patientendaten in einer Datenbank 
und stellt diese fiir weitere Auswertungen bereit. Diese Daten werden dann auch für die 
pharmakokinetische Parameterabschätzung genutzt. Bei einer ausreichend großen Anzahl 
von Datensätzen kann auch auf einen Zusammenhang zwischen dem Antibiotikaver-
brauch (Daten aus der Apotheke), der Anzahl der Anforderungen und der aktuellen Re-
sistcnzlage (Daten aus der Mikrobiologie) der anfordernden Station (wird in der Daten-
bank gespeichert) geschlossen werden. 
Literatur 
DERENOORF, H„ GARRETI, E. R. ( L 987): Pharmakokinetik - Einführung in die Theorie und Rele-
vanz für die Arweimitteltherapie; Wissenschaftliche Verlagsgesellschaft mbH Stu1tga1t 
Räumliche Darstellung eines Klinikums zur Beobachtung 
der Resistenzentwicklung und Hygieneüberwachung 
Steffen D, lhracky D, Gierl L 
Universität Rostock, Institut für Medizinische Informatik und Biometrie 
Die Gesundheit hat, bezogen auf die individuellen Interessen der Bevölkerung, einen 
hohen Stellenwert; und auch ökonomisch gesehen kommt ihr eine große Bedeutung zu. 
Vor diesem Hintergrund stellen Surveillance-Systeme ein wichtiges Hil fsmine! dar, ein 
hohes Gesundheitsniveau der Bevölkerung zu sichern. Dabei geht es nicht nur um die 
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Eindämmung von Gesundheitsrisiken (Epidemie), sondern, wie in diesem Projekt, auch 
um die Eindämmung von Resistenzrisiken für optimale Behandlungsmöglichkeiten der 
Patienten. Immer kommt es auf eine möglichst genaue, rechtzeitige und leicht interpre-
tierbare Darstellung, Einschätzung der Situation und Prognose an. 
Mittels Karten (hier 3D-Figuren) lassen sich intuitiv leicht erfassbar (auf den ersten 
Blick) räumliche Verteilungen, Häufungen, Entwicklungen darstellen und dem Anwen-
der vermitteln. 
Für den ersten Ansatz unseres Projekts (RES1S-3D) wurden als geographische Einheiten 
drei Intensivstationen des Rostocker Universitätsklinikums gewählt, eine Erweiterung auf 
aJle Stationen und sozialen Einrichtungen des Klinikums ist geplant. 
Die Stationen werden bei der Softwarelösung in eine VRML-Szene e ingebeuet, wobei 
das Hauptaugenmerk nicht auf die Detailtreue, sondern auf die räumlic hen Gegebenhei-
ten, auf die möglichen Übertragungswege etc. gelegt wird. Durch den direkten Vergleich 
der zeitlichen Resistenzverläufe auf verschiedenen lndikationsbereichen (z. B. auf Inten-
sivstationen) sind Rückschlüsse auf Resistenzunterschiede möglich. Aus der räumlichen 
Anordnung der unterschiedlichsten medizinischen und sozialen Einrichtungen eines 
Krankenhauses oder Klinikums und der jeweiligen Resistenzsituationen bzw. deren zeit-
lichen Verläufen kann man auf die Bewegung des medizinischen Personals (verschie-
dene Einsatzorte, Treffpunkte) und der Patienten und damit auf ihre Ro lle als potentielle 
Überträger der Ke ime schlussfolgern. Um allerdings die genauen Ausbreitungswege ver-
folgen zu können, ist eine Erweitenmg des Systems auf alle Stationen nötig. Die Daten-
schutzbestimmungen werden eingehalten. 
Die entwickelte Software besteht aus zwei Komplexen. Serverseitig wird die CGI-
Schnittstelle eines WWW-Servers genutzt um die Verbindung zur Datenbank mit Rcsis-
tenzverläufen und anderen Daten herzustellen. In unserem FaJJ (ein Apple Macintosh als 
Server) erfolgt die Kommunikation zwischen der CGI und der Datenbank über Apple-
Events. Auf der Clientseite arbeitet ein Java-fähiger WWW-Browser mit einem VRML-
Plug-in. Die vom Server geladenen VR-Szenen können von verschiedenen Standorten 
durchwandert und vergrößert werden. Der Nutzer kann für ausgewählte Objekte der Sze-
ne die aktuellen Daten, Resistenzverläufe und Ranglisten der wirksamen Antibiotika ab-
rufen. So soll das System zur Hygieneüberwachung des Klinikums und damit zu einer 
optimalen Behandlung der Patienten beitragen. 
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Empfehlungen für den Einsatz von Dokumentaren 
im DRG-Umfeld 
Stein M 
Klinikum Ludwigshafen, Arbeits- und Prozessorganisation 
Die Einführung eines Abrechnungssystems auf der Basis von Diagnosegruppen erhöht 
die Bedeurung der klinischen Dokumentation, die sowohl eine lückenlo e Erhebung von 
Diagnosen und Leistungen als auch, darauf aufbauend, die Berechnung der erbrachten 
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Leistungen und eine erlösorientierte Betrachtungsweise im Sinne eines Medizirr-Control-
lings ermöglichen soll. 
Hierffü wird Fachpersonal benötigt, dessen Anforderungsprofil medizinische, d©kumen-
tarische, statistische und betriebswirtschaftliche Kenntn isse ebenso umfaßt wie persönli-
che Qualifikationen im Bereich der lnfo rmationsvermjttlung. 
Die Berufsgrnppen der Medizinischen Dokumentation erfüllen dieses Anforder ungsprofil 
in idealer Weise. Durch die im Rahmen der verschiedenen Ausbildungsgänge ·vermittel-
ten Kenntnisse und aufgrund ihrer Position zwischen den ärztlich, pflegerisch und be-
triebswirtschaftlich Tätigen können sie in Kliniken unterschiedlichster Strukntr als Ko-
operationspartner und Vermittler zwischen den anderen Berufsgruppen. eingesetzt 
werden. 
Der Einfluss von Alkohol und der Aufnahme von Vitaminen 
auf das Darmkrebsrisiko 
Steindorf K, Jedrychowski W 
Deutsches Krebsforschungszentrum Heidelberg, Arbeitsgruppe Umweltepidemiologie 
Zahlreiche epidemiologische Studien des letzten Jahrzehnts we isen darauf hin , dass di-
verse Mikronährstoffe protektive Faktoren bei der Entstehung von Darmkrebs darstellen. 
Dabei werden insbesondere anti-ox idative Effekte diskutie11. Ziel der Untersuchung war 
die Analyse des individuellen und gemeinsamen Beitrags von Alkoholkonsum und der 
Aufnahme von Vitaminen zum Risiko des Kolorektalkarzinoms. Insbesondere sollte un-
tersucht werden, ob ein erhöhtes Risiko unter Personen mit erhöhtem Alkoholkonsum 
durch die häufig gleichzeitig auftretende geringe Aufnahme von Vitaminen zu erklären 
ist. 
Wir füh11en eine Fall-Kontrollstudie in Krakau, Polen, durch. Zwischen Januar 1998 und 
November 1999 wurden 180 Patienten mit Erstdiagnose eines histologisch verifizierten 
Kolorektalkarzinoms in die Studie aufgenommen. Als Kontrollpersonen die nten nach 
Geschlecht und Alter (± 5 Jahre) gematchte Krankenhauspatienten, die nicht an Krebs 
erkrankt waren. Fälle und Kontrollen wurden mittels standardisierter Interviews -befragt. 
Um die Ernährungsgewohnheiten zu erfassen, wurde ein Food Frequency Questionnaire 
für 148 Lebensmi ttel in Verbindung mit Mengen- und Häufigke itsangaben ve1wendet. 
Mittels Angaben des Polnischen Instituts für Ernährung wurden daraus die Aufnahmen 
von einzelnen Nahrungsinhaltsstoffen, insbesondere von Vitaminen und Alkohol, abge-
leitet. 
Die Analysen bestätigen eine inverse Assoziation zwischen Retinol, Thiamin und anti-
oxidativen Vitaminen (Karotin, Vitamin C und E) und dem Darmkrebsrisiko. Der Alko-
holkonsum erweist sich als starker Risikofaktor fü r diese Krebslokalisation. Bei gleich-
zeitigem Vorhandensein eines hohen Alkoholkonsums und einer defizitären Vitaminauf-
nahme war das Risiko eines Kolorektalkarzinoms im Vergleich zu Personen mit 
geringem Alkoholkonsum und hoher Vitaminaufnahme um den Faktor 13 (95 %-Konfi-
denzintervaU 4- 43) erhöht. Die geringe Aufnahme von Vitamfoen und hoher Alkohol-
konsum sind unabhängig voneinander mit einem erhöhten Darmkrebsrisiko assoziiert. 
Der Nachweis des sehr hohen Risikos bei Vorhandensein beider Risikofaktoren eröffnet 
AJ1satzpunkte für die Entwicklung gezielter Präventions- bzw. Früherkennungsmaßnah-
men. 
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Step-up Selektionsprozeduren zur Identifizierung 
von Behandlungen die äquivalent zur besten sind 
Straßburger K, Finner H, Giani G 
Deutsches Diabetes-Forschungsinstitut Düsseldor1, Abteilung Biometrie und Epidemiologie 
Ausgangspunkt dieses Beitrages bildet ein balanciertes One-way-Layout mit unbekannter 
Fehlervarianz o2• Es wird ein auf einem multiple n Tesl basierendes Step-up Selektions-
verfahren vorgestellt, das aus einer vorgegebenen Menge von Behandlungen datcnabhän-
gig eine Teilmenge S so bestimmt, dass S mit einer vorgegebenen Sicherheitswahr-
scheinlichkeit nur Behandlungen enthält, die zur „besten" äquivalent sind. Unter der 
besten Behandlung wird hierbei eine Behandlung mit maximalem Erwartungswert ver-
standen. Zur besten äquivalent sind alle Behandlungen, deren (standardisierte) Erwar-
tungswertdifferenz zur besten eine nach sachlichen Gesichtspunkten festgelegte Tole-
ranzgrenze ö nicht überschreitet. Die Konstruktionsmethode des zugnmdc liegenden 
multiplen Tests beruht auf dem von Finner & Straßburger (2001) entwickelten Partilions-
prinzip, welches ei ne natürliche Erweiterung des bekannten Abschlussprinzips darstellt. 
Das neu entwickelte Verfahren wird mit den bereits bestehenden Single-step Prozeduren 
von Desu ( 1970) und Hsu (1981) und den sich aus den Ansätzen von Naik ( 1977) bzw. 
Broström ( 198 1) ergebenden Step-down Verfahre n verglichen. Hierbei wird die prakti-
sche Anwendbarkeit der Verfahren bei mehrarmigen klinischen Studien diskutiert. 
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Automatisierte Diagnosecodierung über Begriffsmoleküle 
Straub HR, Frei N, Mosimann H 
Meditext AG, Zürich 
Wie lassen sich in natürlicher Sprache verfasste Diagnosetexte voUautomatisch in Codes 
umwandeln? Die auf dem Markt erhältlichen Codiertools unterstützen den man uell arbei-
tenden Codierer, indem sie zu einem Textstring eine (mitunter sehr große) Auswahl an 
Codes liefern, unter denen der zutreffende auszuwählen ist. Unser System dagegen 
nimmt die Codierung völlig selbstständig vor. Damit dies stattfinden kann, darf Text 
nicht als bloße Buchstabenfolge gesehen werden. Vielmehr ist der Diagnosetext nach 
semantischen Kriterien zu erschliessen. Daher stützt ich unser System für die semanti-
sche Analyse auf eine Wissensbasis (Regelsammlung), die entsprechende Anweisungen 
enthälL. Mit der Qualität der Wissensbasis, ihrer Anschaulichkeit und Erweiterbarkeit 
steht und fällt die Codierleistung. Ausschlaggebend ist, dass die in Wörtern enthaltenen 
Begriffe und ihre Beziehungen untereinander auf eine Weise dargestellt werden, die so-
wohl für Maschinen wie für Menschen sicher und einfach zu lesen ist. Bekannt sind die 
Notationen der Prädikatenlogik, die CGs nach Sowa, die GRAfL des GALEN-Projektes 
oder die RDF-Syntax des W3-Consortiums. Bei der Entwicklung unseres Interpreters 
sind wir von folgenden Anforderungen an die Notation ausgegangen: 
- Es müssen alle erforderlichen Strukturen nachgebi ldet werden können. 
- Die Anzahl der fonnalen Elemente soll dabei möglichst gering sein. 
- Die Notation muss eindeutig sein. 
Das Begriffsnetz muss an allen Stellen erweiterbar ein (keine „closed world"). 
- Die Notation muss am Bildschinn einfach lesbar sein (intuitiv). 
Mit wenig Zeichen soll viel Lnhalt dargestellt werden (hohe Informations-Dichte). 
Um diese Bedingungen zu erfüllen, haben wir eine Notation in Form von Begriffsmole-
külen entwickelt: Atomare Begriffskonzepte werden über klar identifizierbare Bindungs-
stellen miteinander verknüpft. Dabei bildet sich ein Großteil der lnfonnation in der Clu-
ster-Stmktu.r ab. Die In formation kann am Bildschirm von medizinischen Fachexperten 
intuitiv verstanden werden. Flexibilität, Darstellungsre ichtum und Lesbarkeit der Be-
griffsmolekül-Notation werden unterstützt durch: 
Bifazialität der Begriffe (ein Begriff ist sowohl Klasse wie Ausprägung); 
implizite Relatorendarstellung; nur drei Relatoren nötig: „is-a", „has-a", „pan-or'; 
beliebig lange Begriffs-Verkettung, auch über mehrere Dimensionen; 
- mehrere semantische Dimensionen, logisch klar am Bildschirm darstellbar; 
einfaches Generieren von Codier-Regelo aus den Begriffsclustern; 
- Speichern der Regeln nicht in Tabellen, sondern bei den zugehörigen Begriffen. 
Für die Codierung müssen nicht ganze Berichte analysiert werden. Die Begriffsmoleküle 
ermöglichen es, die Inhalte der Diagnosen (Nominalphrasen) automatisiert aufzufinden 
und zu codieren. Wir zeigen den semantischen Interpreter in Aktion. 
Literatur 
STRAUB, H. R. (2001 ): Das interpretierende System - Wonverständnis und Begriffsrepräsentation in 
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Implementierung einer WWW-basierten Tumorbasis-
dokumentation als Bestandteil einer elektronischen Patienten-
akte mittels e-health.solutions 
Strelocke K, Kluttig A, Urban M, Kunath H, Flürenbrock M 
TU Dresden, Institut für Medizinische Informatik und Biometrie 
Mit der Etablierung einer evidenz- und leitlinienbasierten Diagnostik und Therapie in 
der Onkologie sowie geeigneter Maßnahmen zur Qualitätssicherung steigen d ie Anforde-
rung an eine flächendeckende und effiziente elektronische Tumordoku-mcntation. Lösun-
gen liegen derzeit nur ansatzweise vor. Das Internet sowie Systemlösungen zur Führung 
und Verwaltung einrichtungsübergreifender elektronischer Patientenakten können hilfrei-
che Instrumente sein, den Anforderungen der Medizin an Flexibilität, Interoperabilität 
und Handhabbarkeit von Tumordokumentationssystemen zu entsprechen. 
Ausgehend von diesen Prämissen und in Anknüpfung an bisherige Entwicklungen [l] 
haben das Institut für Medizinische Informatik und Biometrie der TU Dresden und die 
Gesell chaft fiir Medizinische Datenverarbeitung München-Berlin mit der Implementie-
rung einer Tumorbasisdokumentation auf der Systemplauform e.health.solutions [2], wel-
che die Führung einer web-basierten elektronischen Patientenakte ermöglicht, begonnen. 
Grundlage bildet die in den Klinischen Krebsregistern der neuen Bundesländer e inheit-
lich genutzte Tumorbasis-dokumentation (3], die eine Verlaufsdokumentation mit 6 Tu-
monneldebögen (Diagnose, Behandlung, Nachsorge, Sekundäres Tumorgeschehen, Kon-
silium, Abschluss) ermöglicht. 
Im Beitrag soll die Implementierungstechnologie mittels Applikationsgenerator, die 
Funktionalität der WWW-basierten Tumordokumentation als Bestandte il einer elektroni-
schen Patientenakte (Erfassung, Verwaltung, Druck, Arztbriefgenerierung), das Schnitt-
stellenkonzept, welches die Erweiterung der bisherigen e-heahh.solutions-Schnittstellen 
HL7 und DICOM3 um BDT-Onkologie und XML-TUDOK vorsieht, sowie Maßnahmen 
zur Datenverschlüsselung mittels VPN-Boxen vorgestell t und diskutiert werden. 
Literatur 
NIEDOSTATEK, A., M ARTIUS, K., KLUTTIG, A., STRELOCKE, K ., KUNATll, H . ( 1997): Internet-Techno-
logie und l\1mordokume111ation: in Muche, R., Büchele, G., Harder, D., Gaus, W. (Hrsg.) M edi-
zinische Informatik, Biometrie und Epidemiologie GMDS 97. MMY Medizinverlag München, 
1997. 220-223 
SCHMIDT, K. (2000): Vorteile und Realisierung der web-basierten multimedialen EPA: 
e-heal th.solutions; in Steyer, G., Engelhom, M, Fabricius, W.: Löhr, K .-P., TolxdorIT, Th. (H rsg.) 
TELEMED 2000, Tagungsband zur 5. Fortbildungsveranstaltung und Arbeitstagung. Zentrale 
Universitätsdruckerei FU Berlin, 2000, 190-194 
PAUL, U., STRELOCKE, K ., KUNATH, H .. EISINGER. B .. SCHOTT, G., WULFF, V., KURBJUHN, H., 
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Verarbeitung biometrischer Daten mittels neuronalen Netzwerk 
am Beispiel der Neurologischen Posturographie 
Swoboda W, Krafczyk S, Tietze S, Mühlmann R, Brandt T 
LMU München, Neurologische Klinik 
Einleitung Die Neurologische Posturographie ist eine etablie1te Methode zur diagnosti-
schen Messung von krankhaften Gleichgewichtsstörungen, wie sie bei Morbus Parkin-
son, Kleinhirnatrophie und phobischen Schwankschwindel auftreten. Die dabei zu verar-
beitenden großen Datenmengen machen eine Beurteilung trotz komptimierender 
Maßnahmen wie z. B. der Fourieranalyse (vom Nachteil des ln fo1111ationsverlustes abge-
sehen) schwierig. Die Gleichartigkeit der gewonnenen Datensätze ließen jedoch den Ein-
satz eines neuronalen Netzwerks als aussichtsreich erscheinen. 
Methode Ähnlich wie biologische Nervensysteme sind neurale Netzwerke hauptsäch-
lich durch die Verbindungen zwischen ihren (Teil-)elementen definiert. Ein Netzwerk 
„trainieren" bedeutet deshalb, die gewichteten Verbindungen zu adjustieren. Nach einer 
Trainingsperiode sollte ein gut abgestimmtes neuronales etzwerk im vorliegenden FaU 
aus einem Satz von Diagnosen entweder eine Diagnose mit hoher Wahrscheinlichkeit 
zuordnen oder (bei icht-Zuordnenbarkeit) alle Diagnosen gleichartig ablehnen. Für die 
verschiedenen Einsatzzwecke gibt es verschiedene Arten von neuronalen etzwerken; da 
im vorliegenden Fall Wert auf ein Amwonen des Netzwerks unter allen Umständen 
gelegt wurde, fiel die Entscheidung zugunsten des „Backpropagation"-Netzwerktyps. Die 
Implementation erfolgte mit MatLabf (erweiterte Version 5.3), die Rohdaten werden aus 
e iner XML-basierenden Datenbank gelesen. 
Ergebnisse Das Netzwerk wurde zunächst mit sechs Datensätzen und validie rten Diag-
nosen trainiert, wobei nach 2000 Lterationen keine wesentlichen Veränderungen der Ge-
wichte mehr erfolgten. In einer ersten Evaluation mit sechs Untersuchungen (je zwei aus 
den Fachdiagnosen phobischer Schwaokschwindel und Kleinhirnatrophie und zwei Nor-
malperson) wurden die Diagnosen mit hoher Wahrscheinlichkeit (p = 0.94 bis 0.57) 
zugeordnet. 
Diskussion Wie die Ergebnisse zeigen, kann der Einsatz neuronaler Netzwerke die 
ärztliche Entscheidungsfindung wesentlich unterstützen, vor allem wenn große Rohdaten-
sätze anfallen, die ohne Datenkompression nicht mehr überblickt werden können. Der 
geeigneten Aufbereitung der Rohdaten durch eine geeignete Datenbank kommt dabei 
besondere Bedeutung zu. 
Literatur 
GABOR, A. J. (1998): Seizure detection using a self-organizing neural network: Validalion and com-
parison with other detection strategies. Elecrroencephalogr Clin Neurophysiol 170/l. 27-32 
KRATZER, M. A., IVANDIC, B., FATEH-MOGHADAM, A. (1992): euronal network analysis or serum 
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Cambridge, MA 3 18-362 
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Modellierung von Strukturen und Abläufen 




Umfangreiche Veränderungen an Organisation und Abläufen sind in Krankenhäusern nur 
dann sinnvoll durchführbar, wenn die Auswirkungen mit Hilfe geeigneter Modelle (Ab-
laufdars tellungen, Simulationen) abgebildet und die festgelegten Zielgrößen möglichst 
genau abgeschätzt werden können. Dies ist umso mehr von Bedeutung, wenn hohe und 
kostenträchtige Aufwendungen (Personal, Zeit, Ressourcen) anstehen, die nur begründ-
bar sind, wenn langfristig erkennbare Kennzahlen zur Qualitätsverbessernng (monetär, 
zeitlich, kennzahlengestützt, qualitätsorientiert) abgeleitet und nachvollziehbar dargestellt 
bzw. abgeleitet oder errechnet werden können. Der Vortrag zeigt eine Vorgehensweise 
auf, die einen Rahmen für Optimiernngsprozesse beschreibt. Hierzu werden auf drei 
Ebenen (Realitätenabbildung, Modellierung, Kriterienfestlegung) drei Betrachtungsdi-
mensionen (Modell- und Simulation, Ist-Zustand, Ziel-Zustand) in Beziehung gesetzt. 
Modellierungs- und Simulationswerkzeuge bieten nur dann einen sinnvollen Ansatz, 
wenn sie in der L age sind, möglichst genau diejenigen Kriterien in den Vordergrund zu 
stellen und zu differenzieren, die von Bedeutung sind. Diese können je nach Aufgaben-
stellung z. B. Ressourcenoptimierung (Personal, Material, Räume), Arbeitsablaufverbes-
serungen (Material-, Informationsfluss, Entscheidungswege) oder Planungs- und Steue-
rungsverbesserungen (Patientendurchlauf, Kontrollwege, Zeit- und Ressourcenplanung) 
in vielschichtigen Ausprägungen sein. 
Die Qualität von Modellen spielt eine besondere Rolle, da die für eine Validierung oder 
gar Simulation der IST-Situation und erst recht der SOLL-Situation notwendigen Fom1a-
lismen für die Anwender i. d. R. nicht transparent und nicht überprü'lbar sind. Abhilfe 
schafft z.B. eine auf die Bedüifnisse des medizinischen Personals angepasste Modellie-
rung und Visualisierung von Strukturen und Abläufen mit der weitergehenden Möglich-
keit der formalen Nutzung für Simulationen. Spezielle fi.ir den Anwendungsbereich kon-
zipierte Modell-Komponenten, die konfigurierbar und kombinierbar sind, können helfen, 
M odelle mit nur geringen von der Realität abweichenden Annahmen aufzustellen. Die 
Überwindung der Sprachbaniere zwischen Mediziner und M odcllierer ist erforderlich, 
um eine Simulationsumgebung aufzubauen, die gern. der aufgestellten Z ielkriterien ge-
wiinschte Einsparungspotentiale aufzeigt. Jegliche Veränderung der Realität hat große 
Auswirkungen mit sieb bringen. Deren Analyse ist im Vorfeld der Umsetzung von Maß-
nahmen notwendig, um mögliche Seiteneffekte erkennen und abfangen zu können. Eine 
erfolgversprechende Durchführung von Optimierungsmaßnahmen, die auf Basis einer 
Simulationsumgebung begründbar sind, gelingt nur, wenn das Verständnis des medizini-
schen Personals für die zu Grunde liegenden Modelle geweckt und Veränderungspro-
zesse mehrfach in der simulierten Welt durchgespielt werden können. Modellierungs-
komponenten und Simulation sind bieau geeignet zu koppeln. 
Literatur 
SZCZURKO, P., HEINRICH, A. (1998): Hospital lnfonnation System Engineering in Prac1ice, !TCH 98, 
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Clinical Trials in Japan: Oriental Mystery? 
Tango T 
National Institute of Public Health, Department of Epidemiology, Division of Theoretical Epidemiology 
and Biostatistics, Tokio, Japan 
Japan secms lo be a very misterious country! Because many clinical trials thal have 
been conductcd in Japan unlil recently can be summarized as 
1. too-many no11-randomized studies, 
2. Loo-many physicians who do not understand the study protocol, 
3. quite large inter-physician (center) variability, 
4. global and subjective cndpoinlS, 
5. inadequate sample sizes, 
6. so many missing values in clinical laboratory data, 
and so on. Since 1CH-E9 statistical guideline was adopted, the situation seems to have 
becn a Iittle bit improved. However, essential, structural and Japan-inherent problems 
seem LO remain unchaged: quite a few physicians who understand what RCT is, quite a 
few biostatisticians who have the ability of making sound advice for the design and 
analysis of clinical trials, quite a few experts of clinical trial methodology among the 
staff of regulatory agency, and so on. 
Based upon my limited experience involved in more than thirty RCT' a an advisor of 
medical statislics and/or a designer of statistical protocol, 1 would like to talk about the 
statislical issucs of clinical trials in Japan. 
Virtuelle und Augmentierte Realität 
zur Exploration kardiologischer Bilddaten 
Teistler M, Franzen 0 , Gerecke M, Engberding R, Pretschner DP 
TU Braunschweig, Institut für Medizinische Informatik 
Einleitung In der kardiologischen Diagnostik spielen die Echokardiographie und zu-
nehmend auch die Kernspinresonanztomographie (MRT) eine entscheidende Rolle. Hier 
wird ein Sy tem vorgesteJJt, das mit Hilfe von Technologien der Virtuellen und Augmen-
tienen Realität (VR/AR) effiziente Mensch-Maschine-Schnittstellen für diese bildgeben-
den Modalitäten im Hinblick auf Diagnostik und Training zur Verfügung stelJ t. 
Methode Zur Realisierung des Systems werden ein Head Mounted Display (HMD) 
und ein elektromagnetisches Trackingsystem eingesetzt. Es wurden eine Schnittbild-ba-
sie11e und eine Volumendaten-basierte Komponente entwickelt. Mit Hil fe der Schnittbild-
basiencn Komponente können während einer echokardiographischen Untersuchung die 
akquirienen Schnittbilder in Echtzeit gemäß ihrer tatsächlichen räumlichen Lage in einer 
virtuellen 3D-Szene dargestellt werden. Diese 3D-Szene enthält weitere virtuelle Objekte 
wie z. B. ein vereinfachtes Herzmodell oder den Ultraschallkopf. Wird die Szene mittels 
HMD betrachtet, können alle virtuellen Objekte in Übereinstimmung mit der ReaUtät 
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betrachtet werden (Augmentierte Realität). Oie Volumendaten-basierte Komponente er-
möglicht die VR-gestützce Exploration dreidimensionaler MRT-Aufnahmen, die ebenfalls 
in einer virtuellen Szene visualisiert werden. Um bestimmte anatomische Regionen wie 
z. B. den linken Ventrikel bei der Navigation im 30 -Datensatz wiederfinden zu können, 
können diese zuvor in Schnittbildern markiert werden. Bei der Betrachtung mittels 
HMD, bei der beispielsweise per Kopfbewegung durch die Aorta navigic11 werden kann, 
stehen verschiedene lnteraktionsmöglichkeiten zur Verfügung (z. B. 30-Schneidewerk-
zeug, vi rtueller Schnittbildgenerator). 
Diskussion Der Einsatz des vorgestellten Systems für die kardiologische Bildgebung 
hat gezeigt, dass die Nutzung von VR-/AR-Technologien zur Darstellung von medizini-
schen Bilddaten entscheidende Vorteile für Training und Diag nostik mit sich bringt. Die 
zusätzlichen Visualisierungsmöglichkeiten in der Echokardiographie beschleunigen den 
Lernprozess, da sie dem unerfahrenen Untersucher den räumlichen Kontext akquirierter 
Bilddaten wesentlich intuitiver nahe bringt. Oie mittels VR-Technologicn immersive Dar-
stellung von MRT-Oaten ermöglicht zusammen mit den integrierten Navigationshilfen 
eine bessere Orientierung in einer komplexen Anatomie als es mit Standard-Visualisie-
rungstcchniken möglich ist. Dies führt zu einem besseren Verständnis von vorliegenden 
Herlfehlem. Dies konnte insbesondere für die Diagnostik von Septumdefekten gezeigt 
werden. 
Literatur 
DORMEIER, J„ TursTI.ER, M. (2000): Medizinische Transparenz durch Virtualisierung. Virtualisierung 
und Virtualität (Medizinische Informatik Spezial 2000), Technische Universität Braunschweig 30-
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Werkzeuge der Medizinischen Prozessanalyse 
und -optimierung 
Terstappen A, Bott OJ 
TU Braunschweig, Institut für Medizinische Informatik 
Einleitung In vielen Branchen ist Business Process Reengineering seit Jahren etabliert. 
Dabei wird zumeist mit rechnergestützter Modellierung, Simulation und Animation der 
relevanten Geschäftsprozesse gearbeitet, um das betrachtete System in der Virtualität zu 
analysieren und zu optimieren. Bedingt durch weitreichende Änderungen der gesetzli-
chen Rahmenbedingungen und Abrechnungsmodalitäten (Budgetdeckelung, FP & SE, 
DRG) greifen auch zunehmend Einrichtungen der medizini chen Versorgung zu diesen 
Methoden um ihre Prozesse effizienter zu gestalten. 
F ragestellung, Material und Methode In den letzten Jahren sind national wie interna-
tional kommerzielle Anwendungen und Forschungsprototypen zur Unterstützung der 
Prozessanalyse und Optimierung entwickelt worden. Beispiele hierfür sind ARIS, fN-
COME, PROMOOEL, MOSAIK-M etc. Es stellt sich die Frage der Eignung, der zu-
meist für bestimmte Problemfelder bzw. Branchen konzipierten Systeme für einen Ein-
satz im medizinischen Umfeld. 
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Zur Beantwortung dieser Frage werden Eigenschaften von Prozessen aus der Medizin 
und anderer Branchen sowie sonstige Besonderheiten der Anwendungsgebiete herausge-
arbeitet und gegenübergestellt. Beispielhaft wird die Komponentenarchitektur und das 
Metamodell eines aus dem industriellen Bereich stammenden Programm , PROMODEL, 
welches aber auch unter anderem Namen, MEDMODEL, im medizinischen Bereich ein-
gesetzt wird, vorgestellt und bezüglich seiner Eignung für die jeweiligen Anwendungs-
gebiete bewertet. 
Anhand der Analyse der Bereiche sowie den Bewertungsergebnissen werden Anforde-
rungen an eine ad~iquale Rechnerunterstützung der Prozessanalyse im medizinischen Be-
re ich abgeleitet. 
Ergebnisse Unterschiede zwischen den Anwendungsgebieten zeigten sich ins besondere 
bezüglich der Eingangsparameter des Systems, der Strukturierbarkeit der Leistungspro-
zesse und dem Yerhällnis zwischen Leistungs- und Unterstützungsprozessen. Während in 
der Industrie zumeist Prozesse mit ,einfachen', klar definierten Ablaufstrukturen und 
relativ deterministischen Eingangsgrößen (Aufträge, Rohstoffe) zu optim ieren sind, ist 
der medizinische Bereich gekennzeichnet durch ein differenziertes Leistungsspektrum 
mit komplexen Behandlungsabläufen, deren Auswahl und Ressourcenbelastung durch 
die Anforderungen des individuellen Falles determiniert ist. Anstelle der Behandlungs-
prozes e an sich werden häufig die ressourcenlastigen Unterstiitzungsprozesse optimiert. 
Eine Rechnerunterstützung der Prozessanalyse und Optimierung im medizinischen Um-
feld sollte sich an diesen Anforderungen orientieren und insbesondere der Komplexität 
und Dynamik medizinischer Prozesse Rechnung tragen. Besonders geeignet sind Model-
lierungstools mit grafisch-interaktiven Prozessbeschreibungen. 
Literatur 
LoWERY, J. C. (1998): Getting staned in Simulation in Healthcare. In Proc. of the 1998 Winter 
Simulation Conference ed. D. J. Medeiros et. al., 31-35 
HARRELL, C., GllOSH, B. K., BowDEN, R. (2000): Simulation using ProModcl. McGraw-Hill, Bos-
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Der DRG-Grouper ein wissensbasiertes System? 
Thurmayr GA 
TU München, Institut für Medizinische Statistik und Epidemiologie 
Einleitung achdem sich die Selbstverwaltung auf den Einsatz der australischen AR-
DRGs zur Kostenerstauung im stationären Bereich geeinigt hat, ist es wichtig, sich über 
die Arbeitswei e des DRG-Groupers zu informieren. Da der Kodiervorgang sehr kom-
plex ist und das System deutschen Verhältnissen angepasst werden oll, ist es notwen-
dig, die Programmiertechnik des Groupers zu analysieren. Dabei ergibt sich die Frage: 
,J st der DRG-Grouper ein wissensbasiertes System?". 
Material Zunächst muss der Unterschied zwischen normalem Programm, wissensba-
siertem Programm und Expertensystem geklärt werden. Das AR-DRG-System geht von 
der International Classification of Diseases, IOlh Revision, Australische Modifikation 
(ICD- 10-AM) aus, die einen Sch li.issel für Diagnosen und einen weiteren für Prozeduren 
enthält. Daneben sind vor allem noch Alter, Geschlecht und Liegedauer von Bedeutung. 
lnfonnatik, Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2- 312001 
318 Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 
Der Grouper durchläuft 7 Stufen zur Bildung der endgültigen DRGs. Es sind dies Quali-
tätsprüfung der Falldaten und Verfeinerung der Klassenbildung von Hauptkategorien 
(MDC) über Abteilungen (Partition) und Basis-DRG (ADRG) bis zur endgültigen DRG 
[Commonwealth of Australia]. 
Methode Die Untersuchung der Arbeitsvorgänge des Groupers und seiner Hilfsmittel 
zeigt, dass die Abfolge der 7 Stufen durch ein Flussdiagramm gesteue11 wird. Dieses 
Flussdiagramm ruft an den Entscheidungspunkten entsprechende Funktionen auf, die 
sich bestimmter Regeln, Listen und Tabellen bedienen. Die Regeln sind vor allem grö-
ßer, gleich, kleiner Relationen und eine aufwendige mathematische Formel, welche die 
Schweregrade der Nebendiagnosen zu einer Hauptdiagnose kumuliert. In den Listen sind 
Diagnosen- oder Prozeduren-Nm. aufgelistet, die alters-, geschlechtsspezifisch oder als 
Hauptdiagnose zulässig sind. In den Tabellen stehen z.B. die Relationen der Diagnosen-
oder Prozeduren-Nm. zu den Hauptkategorien und Basis-DRGs oder der Schweregrad 
einer Nebendiagnose bei gegebener Basis-DRG. 
Ergebnis Der Grouper ist ein wissensbasiertes System, das von ausgelagerten Tabellen 
und Regeln gesteuert wird mit dem Vorteil, dass die Wissensbasis außerhalb des EDV-
Programms gepflegt werden kann und damit die Anpassung an die deutschen Verhält-
nisse möglich ist. Jedoch ist es kein Expertensystem, da es keine Update-Komponente, 
keine Erklärungskomponente und kein aktives Anbieten von Kodiervorschlägen enthält. 
Diskussion Der australische Grouper fülut u. a. eine Qualitätskontrolle der Daten mit 
Alter-Diagnosen-Relationen durch. Die Relation Hauptdiagnose-Prozedur ist dagegen 
sehr global angelegt, so dass hier mehr inhaltliche Widersprüche als nötig akzepliert 
werden [Thunnayr]. Weiterhin fehlt eine aufrufbare Liste der Schweregrade bei gegebe-
ner DRG. Beide Funktionen sollten in einem deutschen Grouper zusätzlich für den ein-
gebenden Kliniksarzt realisiert werden. 
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Eignen sich Meta-Analytische Verfahren für die Auswertung 
gemeindebezogener Interventionsstudien? 
Twardella D, Bruckner T, Kuß 0 , Diepgen TL, Blettner M 
Universität Heidelberg, Abteilung für Klinische Sozialmedizin 
In gemeindebezogenen Interventionsstudien wird die zu prüfende Interventionsmaßnah-
me nicht an einzelne Personen vergeben, sondern an ganze Gemeinden. Zielgrößen, die 
zur Bestimmung des Interventionseffektes herangezogen werden, werden jedoch häufig 
auf Individualebene gemessen. Dieses Design kann zu zwei Aspekten führen: 
l. Konelation zwischen Beobachtungen aus einer Gemeinde und 
2. Heterogenität der gemeindespezifiscben Effekte. 
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Diese A pekte sollten in der statistischen Analyse berücksichtigt werden. 
Von einigen Autoren wird empfohlen, gemischte Modelle für die Analyse solcher Stu-
dien zu verwenden, da diese die Korrelationsstruktur einbeziehen. Es wurde aber auch 
schon vorgeschlagen, meta-analytische Methoden einzusetzen, die insbesondere die Ver-
anschaulichung gemeindespezifischer Effekte und deren Variabilität ermöglichen. Bisher 
wurden diese MetJ1oden aber noch nicht zur Auswertung von gemeindebezogenen Stu-
dien verwendet. 
Am Beispie l der Deutschen Herz-Kreislauf Präventionsstudie zeigen wir, wie meta-ana-
lytische Methoden fü r d ie Auswertung gemeindebezogener Interventionsstud ien genutzt 
werden können. Der Interventionseffek.1: wird beispielhaft an einem wichtigen Herz-
Kreislaur Risikofaktor (Gesamtcholesterinspiegel) quantifiziert und seine Varianz be-
stimmt. Verschiedene Modelle werden aufgeführt (nicht-adjustiert, adjustiert , gematcht). 
Mil Hil fe von Sensitivitätsanalysen wird die Robustheit der Meta-Analytische n Auswer-
tung untersucht. 
Die Ergebnisse der Meta-Analyse werden mit denen des gemischten Modells verglichen. 
Wir stellen dar, wie die zwei Aspekte der Korrelation und Heterogenität in diesen beiden 
Analyseverfahren e ingehen und bestimmt werden können. Parallelen und Unterschiede 
zwischen den beiden Verfahren werden beschrieben. 
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Bewertung der Effizienz von Versorgungsstrukturen 
für chronische Erkrankungen mit Hilfe eines stochastischen 
Simulationsmodells 
Uhlig S, Bergmann A, Schipp B 
TU Dresden, Professur für Ökonometrie 
Die lmplemenlierung integrierter Versorgungsstrukturen ist vor allem für chro nische Er-
krankungen aufgrund der hohen langfristigen Kostenbelastung und vor dem Hintergrund 
abzubauender Versorgungsdefizite, steigender Prävalenz und knapper Re ourcen von 
be onderer Dringlichkeit. Vor der Einführung leitlinienbasierter Versorgungsstrukturen 
oder leistung abhängiger Vergütungssysteme ist die Abschätzung der langfrisligen medi-
zinischen Ergebnisse sowie der finanziellen Auswirkungen der geplanten Maßnahmen 
von Interesse. Stochastische Simulationsmodelle können als wichtige Entscheidungshilfe 
für gesundheitspolitische Maßnahmen dienen und liefern dari.iber hinaus die Gnmdlage 
fi.ir die Ergebniskontrolle nach der Strukturveränderung. 
Am Beispiel von Diabetes mellitus (Typ 2) wird die prinzipielle methodische Vorgehens-
weise bei der Aufstellung und Auswertung eines Simulationsmodells (MARKOV-Mo-
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dell) zur Durchführung von Effizienzbetrachtungen von Versorgungsstrukturen für chro-
nische Erkrankungen aufgezeigt. Die Umsetzung erfolgt anhand eines EDV-basiertes Si-
mulationsmodells. 
Die Grundlage für das Modell bildet eine umfangreiche Meta-Analyse zur Identifizie-
rung und Aufbereitung von Langzeitstudien zum Verlauf diabetesbedingter Folgeerkran-
kungen (Rerinopathie, Nephropathie, diabetischer Fuß und kardiovaskulärer Erkrankun-
gen). Die erforderlichen medizinischen Leistungen sowie die damit verbundenen 
ambulanten und stationären Kosten basieren auf den Sächsischen Leitlinien „Diabetes 
mellitus" der Fachkommission Diabetes in Sachsen. Die Berücksichtigung der Multimor-
bidität der Erkrankung sowie terminaler und intermediärer Krankheitsstadien stellen be-
sondere Charakterislika des Modells dar. Die Bewertung der Effizienz erfolgt in Fonn 
einer Kosten-Wirksamkeits-Analyse, bei der die Simulationsergebnisse verschiedener 
Versorgungsstrukturen verglichen werden. Die Wirksanlkeit der Interventionen wird mit 
einem mehrdimensionalen Zielsystem bewertet. Zu den ermittelten Outcomes gehören 
neben der Lebenserwartung beispielsweise die komplikalionsfreien Jahre oder die Häu-
figkeit der erreichten Endstadien für die simulierten Kohorten. Die Kosten werden so-
wohl als Gesamlkosten ermittelt, als auch auf die einzelnen Komplikationen aufgeteilt. 
so dass der hohe Ko tenanteil für die Behandlung der Endstadien deutLich gemacht wer-
den kann. Darüber hinaus zeichnet sich das EDV-basierte Simulationsmodell durch eine 
hohe Flexibilität der Modellparameter aus, dass die Untersuchung unterschiedlicher Sze-
narien begünstigt. 
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Regulatory Guidance for Handling Missing Data 
Unnebrink K 
Koordinierungszentrum für Klinische Studien Heidelberg 
"Missing values represent a potential source of bias in a clirücal trial." [ 1 J Despite ser-
ious efforts directed towards minimising the amount of missing data in a trial, some 
missing values wi ll generally be expected. The problem of how to interpret the results 
of a clinical trial in lhe presence of missing data is only partially covcred in ICH E9 
(StatisticaJ Principles for Clinical T1ials) and there is no regulatory guidancc currently 
available on this issue. 
ICH E9 states tl1at a trial may be regarded as valid "provided the methods for dealing 
with missing values are sensible" [ I). Unfortunately, the guideline provides no help as 
to what a sensible method might be. The authors rcgret tbat „no universally applicable 
methods for handling missiog values can be recommended" and ask for sensilivity anal-
ysis. 
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ln January 2001 the CPMP document "Points to consider on missing data" (2] has been 
released for consultation, the deadline for comments being April 2001. The document 
discusses complete case analysis and introduces a variety of different imputation strate-
gies. However, once again no universally applicable methodological approach for hand-
ling missing values could be recommended. General recommendations given in the do-
cument concem the avoidance of missing data and the relevance of predefinition of the 
methods for handling missing data in the study protocol or the statistical analysis plan. 
For clinical trials on dementia, lhe FDA has provided researchers with detailed instruc-
tions [3] about which analysis sets are to be constructed from the available data set 
(classical intention-to-treat, traditional last observation carried forward, traclitional obser-
ved cases, retrieved dropout data, observed cases + retrieved dropouts). The FDA regui-
res evaluation of the primary endpoint for all these data sets. 
There are several comments to be made to these papers which will be cliscussed in more 
detail in the talk. ln su1m11ary, there is some regulatory guidance on handling missing 
data, but it still remains for the responsible biometrician to find the solution best suitable 
for each individual trial. 
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Erste Schritte zur Realisierung einer einrichtungs-
übergreifenden elektronischen Patientenakte für Tumorpatienten 
van der Haak M, Mludek V, Wolff AC, Haux R 
Universität Heidelberg, Institut für Medizinische Biometrie und Informatik 
Die vorherrschende hohe Spezialisierung medizinischer Einrichtungen macht eine ein-
richtungsi.ibergreifende Zusammenarbeit bei der Patientenversorgung nötig [l]. Wahrend 
dieser kann es zwischen den beteiligten Einrichtungen und Personen (-gruppen) zu Kom-
munikationsproblemen kommen, wenn benötigte Informationen nicht zeitnah und quali-
tativ hochwertig zur Verfügung stehen [2]. Ein gutes Beispiel einer solchen Zusammen-
arbeit ist das Tumorzentrum Heidelberg/Mannheim, innerhalb dessen die Thoraxklinik-
Heidelberg u.nd die Radiologische Universitätsklinik pro Jahr ca. 500 Patiente n gemein-
sam behandeln. Die Primärbehandlung findet in der Regel in der Thoraxklinik statt, 
während die meist ambulante Strahlentherapie in der Radiologischen Univers itätskJinik 
erfolgt. Eine einrichtungsübergreifende elektronische Patientenakte, die alle relevanten 
Daten eines gemeinsamen Patienten enthält, soll die Kon1munikation zwischen den bei-
den Einrichtungen unterstützen und eine optimale Patientenversorgung gewährleisten 
[3]. 
SowohJ in der Thoraxklinik als auch in der Radiologischen Universitätsklinik wird das 
Patientendatenverwaltungssystem IS-H*MED eingesetzt. Tm Rahmen eines Projektes, 
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durchgeführt vom Institut für Medjzinische Biometrie und Informatik, Abteilung Medizi-
nische Informatik der Uruversität Heidelberg, wurde in einem ersten Schritt Anfang 
2001 über eine ISDN-Leitung ein Remote-Zugriff auf das lS-H*MED-System der Radio-
logischen Universitätsklinik eingerichtet, damit Onkologen aus der Thoraxklinik gemein-
sam mit Radiologen aus der Radiologischen Universitätskljnik während des wöchentlich 
stattfindenden Strahlcnkonsils auf die Daten gemeinsamer Patienten zugreifen können. 
Dabei wurden die relevanten datenschutzrechtlichcn Aspekte [4] beachtet. Das Klini-
kumsnetz des Universitätsklinikums Heidelberg ist nach außen hin durch eine Firewall 
abgesichert. Mit Hilfe zusätzl icher VPN-Software konnte eine verschlüsselte Verbindung 
von der Thoraxklinik aus aufgebaut werden, wobei Vertraulichkeit und Integrität bei der 
Datenübertragung gewährleistet sind [5]. Durch Authentifizierung (1nit Hilfe eines Hard-
ware Tokens und einer PIN über das ,Challengc-Response-Verfahren') können berech-
tigte Personen die Firewall passieren und auf IS-H*MED zugreifen. 
Mittels der 3LGM-Methode zur Beschreibung von lnfonnationssystcmen (6) soll die 
Integration der vorgestellten Lösung in die beiden Klinikumsinformationssysteme be-
schrieben und diskutiert werden. 
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Models for Long-Term Survival: 
Extensions and Alternatives for the Cox Model 
van Houwelingen JC 
Leiden University Medical Centre, Department of Medical Statistics 
When data sets get large and follow-up gets long, the traditional Cox model is usuaJly 
too simple to describe the data adequately. 
This talk reviews and compares different extensions of the Cox model. 
First of all, the Cox model is viewed from the perspective of generalized linear models for 
counting outcomcs. This allows easi ly for the introduction of time-dependcnt effect of 
covariates as intcraction between covariate and time. lt also allows parsimonious model-
ling by using reduced rank regression and smoothing over time by penalized likelihood. 
Next, alternatives are considered as gamma-frailty models and eure models. They are 
also parsimoniou in the modelling of time-dependent effects. 
All different models are tried out on big data sets coming from different registries 
(EBMT and Eurotransplant) and the similarities/differences between the models is dis-
cussed. 
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Erste Erfahrungen in der Implementierung einer klinischen 
Studie mit einer Open-Source Software für Remote Data Entry 
Veniseleas D, Eich HP, Schupke W, Ohmann C 
Universität Düsseldorf, Funktionsbereich Theoretische Chirurgie der Klinik für Allgemein· 
und Unfallchirurgie und Koordinierungszentrum für Klinische Studien 
Open-Source Produkte g ibt es minJerweile für eine Reihe von Anwendungen. Dies sind 
z. B. Betriebssysteme (Linux), objekt-orientierte Programmiersprachen (Java 2) und Ent-
wicklungsumgebungen (ArgoUML), Web-Server (Apache) und Email-Programme 
(Sendmail). Für medizinische Anwendungen gibt es z. ß. die Produkte freemed (Praxis-
informationssystem), UMS (Labor-Informationssystem) und PhOSCo (klinische Stu-
dien). 
Wir berichten über unsere ersten praktischen Erfahrungen mit PhOSCo, einer Software 
für Remote Data Entry (RDE) in klinischen Studien, die unter einer Open-Sou1·ce Lizenz 
vertrieben wird. Die dabei aufgetretenen Schwierigkeiten s ind anderer Art als die bei auf 
herkömmliche Weise vertriebener Software. Insbesondere die Fragen zur Qualitätssiche-
rung stellen eine neue Herausforderung dar. Der Weg von der Beschaffung bis zum Start 
einer ersten Pilotstudie wird aufgezeigt: Installation. Konfiguration, die Implementierung 
der klinischen Studie, die Auslieferung der Client-Software und der Betrieb der RDE -
Software. Ferner berichten wir über unsere Erfahrungen be i der Validierung der Software 
und den Support durch den Hersteller. 
Das RDE-Programm wird fi.ir d ie Implementierung und Durchführung einer 3-monatigen 
Pilotstudie zu Computertomograph ie bei Appendizitis in 8 Zentren eingesetzt. Es sollen 
150 Patienten in die Pilotstudie eingeschlossen werden. Es wurden 10 Case Report 
Fo1ms (CRFs) entwickelt, die insgesamt 65 klinische Parameter abfragen. Aktuell wird 
die Software in den Prüfzentren getestet. Die beteiligten Prüfärzte werden von unseren 
Team in die Software eingeführt. Eingesetzte Personalressourcen des Zentrums seit Ok-
tober 2000 (Beschaffung der Software und Lizenzvertrag): ca. 6 Personenmonate. 
Aufgetretene Probleme: Entschlüsselung der kodierten Software nach Erhalt, nach Auf-
spielen neuer Software Releases mussten CRFs und Codelisten überarbeitet bzw. neu 
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erstellt werden (Änderung der Metadaten durch Hersteller). Eine Anbindung zu Oracle 
steht erst seit Juli 2001 zur Verfügung, deshalb wird die laufende Studie mit der Open-
Source Datenbank McKoi durchgeführt. 
Man darf bei der Anschaffung einer Open-Source Software nicht e infach nur auf den 
Preis schauen. Für die Installation und den Betrieb muss qualifiziertes Personal bereitge-
ste!Jt werden. Schulungen zu Open-Source Applikationen werden meist nicht angeboten. 
Das Personal muss sich in den einschlägigen Newsgroups über Updates und Fehler in-
formieren, den Kontakt zu den Entwicklern pflegen, d. h. ausführliche Feh lerrepo11s er-
stellen und viel Eigeninitiative bei der Problemlösung ergreifen. 
„Open Source" im Gesundheitswesen: 
Chancen durch ein neues Modell? 
Venizeleas D, Linzbach M, Eich HP, Ohmann C 
Universität Düsseldorf, Klinik für Allgemein· und Unfallchirurgie, Funktionsbereich Theoretische Chirurgie 
Neue Softwareentwicklungsmodelle und Vermarktungsmodelle haben in den letzten Jah-
ren ve1mehrte Aufmerksamkeit erregt. Unter dem Begriff „Open Source" und „Frce 
Software" verbreiten sich, teilweise sehr erfo lgreich, neue Modelle von Softwareentwick-
lung, Arbeitsorganisation, Lizenzierung und Vermarktung. 
Im Internet weitverbreitete Dienste und Protokolle werden teilweise in grossem Umfang 
mit solcher „Open Source" Software implementien. Auch im Bereich der Hllp-Server 
und der Server-Betriebssysteme ist ein enormer Zuwachs zugunsten von Open Source 
Produkten zu verzeichnen (Apache, Linux). 
Innerhalb kurzer Zeit konnten sich einige Open Source-Produkte eine marktbehe1TSchen-
de Position erkämpfen, und das selbst in geschäftskritischen Anwendungen. Zahlreiche 
Anbieter im profcssione!Jen IT-Bereich unterstützen Open Source Projekte und integrie-
ren deren Software in eigene Produkte (z. ß. Oracle Applikationsserver). Die Palette der 
Open Source Produkte reicht dabei von Programmbibliotheken und Uti li ties bis hin zu 
Applikationsservern und Betriebssystemen. Zunehmend werden auch Bestrebungen sicht-
bar, Open Source Produkte in der Administration einzusetzen (z. B. EU). 
Auch die intemationale Landschaft der Entwicklung spezieller medizinischer Anwendun-
gen wie Patienteninformationssysteme und Softwareunterstützung klinischer Studien 
oder auch verteilter medizinischer Informationssysteme weist zunehmend Aktivitäten im 
Open Source Bereich auf. Die hiermit verbundenen potentiellen Vorteile für Softwareent· 
wickJungsprozesse vor allem in Bezug auf Qualitätssicherung, Verlässlichkeit, Sicherheit, 
Fehlerbehebung und Entwicklungsgeschwindigkeit könnten in Zukunft eine hervorragen-
de Bedeutung erlangen. Dabei scheinen die größten Vorteile nicht die feh lenden oder 
niedrigen Lizenzkosten von Open Source Software zu betreffen, sondern vor allem kolla-
borative Organisationsapekte, Qualitätssicherung und Lntegration des Anwenders in Ent-
wickJung und Mainlaining. 
Beispielhaft wird unsere Erfahrung bei der Evaluation einer Software (PhOSCo) zur Un-
terstützung der Durchführung von klinischen Studien vorgestellt. Diese ist vom Herstel-
ler unter eine modifizierte Open Source Lizenz gestellt worden. Die o. g. Aspekte wer-
den an diesem Beispiel veranschaulicht. Unsere Erfahrungen in diesem Projekt könnten 
dazu beitragen, die Diskussion über diese neuen Geschäftsmodelle anzuregen und Mög-
lichkeiten sowie evtl. Gefahren wahrzunehmen. 
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Effekte von Missklassifikationen auf das attributable Risiko: 
Unterschätzung ist nur eine Möglichkeit 
Vogel C, Gefeller 0 
Universität Erlangen, Institut für Medizininformatik, Biometrie und Epidemiologie 
Das attributable Risiko ist ein epidemiologisches Risikomaß, welches den auf eine Expo-
sition zu1ückzuführenden Anteil an Erkrankungen an allen Erkrankungen in der Bevöl-
kerung quantifiziert. Die Auswirkungen nichtdifferentieller Missklassifikationen auf das 
attributable Risikos stehen im Mittelpunkt dieser Arbeit. 
Während die Auswirkungen nichtdifferentieller Fehlklassifikationen auf das relative Risi-
ko in den letzten Jahren ausführlich diskutiert wurden, finden sich für das attributable 
Risiko nur wenige Arbeiten zu dieser Thematik [Hsieh (199 1 ); Hsieh, Walter (1988); 
Vogel et al. (2001); Walter (1983)). Im Rahmen d ieses Vortrags wird ein matrixorientier-
ter Zugang zur Beschreibung der Missklassifikationsstruktur und Analyse der Missklassi-
fikationseffekte gewählt. Wird die Krankheit oder die Exposition nichtdifferentiell fehl-
klassifiziert, so kommt es zur Unterschätzung des attributablen Risikos. Der Effekt 
nichtdifferentieller unabhängiger Fehlklassifikationen von Krankheit und Exposition geht 
multiplikativ aus den Einzeleffekten hervor [Vogel et al. (2001 )]. Die Auswirkungen 
nichtdifferentieller abhängiger Fehlklassifikationen werden auf der Grundlage der nicht-
differentiellen unabhängigen Fehlklassifikation analysiert: Unterschätzung, Überschät-
zung und Effektumkehr sind hier möglich. Zusätzlich werden die Effekte nichtdifferen-
tieller Missklassifikationen auf verschiedene Varianten des attributablen Risikos 
untersucht. Wird etwa eine dichotome Kovariable nichtdifferentiell fehlklassifiziert, so 
kommt es zu einem Verlust an Adjustierung. Dem Vergleich mit bekannten Resultaten 
beim relativen Risiko wird besondere Aufmerksamkeit gewidmet, um die spezifischen 
Aspekte der Missklassifikationsanalyse des attributablen Risikos herauszuarbeiten. 
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Vergleich von Messmethoden an deren Nachweisgrenzen 
Vonthein R 
Universität Tübingen, Institut für Medizinische Biometrie 
Problem Aldosteronspiegel können nur in Ruhe und nur ab einer Nachweisgrenze ge-
messen werden. Wie gut ambulante und slationäre Messungen übereinstimmen, d. h. 
Richtigkeit und Genauigkeit, würde man gern durch Mittelwert und Standardabweichung 
der Differenzen wiederholter Messungen ausdrücken. Die Zensierung links erschwert 
diese Schätzung. 
Methoden Aus paarigen Beobachtungen an 34 Kindern schätzt man Parameter eines 
Varianzanalysemodells mit festem Faktor Messverfahren und zufälligem Faktor Individu-
um. 
Die zensierten Werte werden bei der Bayes-Schätzung mittels Gibbs-Sampling gemäß 
der angenommenen Verteilungen generiert. Sie dienen wiederum der Aufdatierung der 
Parametervorschläge. Das gelingt durch die Annahme von stochastischen Restriktionen 
(a-priori-Verteilungen), welche die verbleibende Quelle einer VerzenTung sind und daher 
sorgfältig formuliert werden müssen, hier unter Verwendung publizierter Normwerte. Die 
verbleibende asymptotische Annahme besagt, dass die Kette der generierten Werte lang 
genug ist. Sensitivitätsbetrachtungen zeigen den Einfluss der Annahmen und der Beob-
achtungen auf das Ergebnis. Es wird beschrieben, wie sich die Wahrscheinlichkeit einer 
posiLiven Differenz durch die Beobachtung der Daten verändert. 
Ergebnisse Die Aldostcronspiegelmessungen sind gut wiederholbar (Variationskoeffi-
zient 4%) und liefern stationär wie ambulant die gleichen Werte (Bayes-Faktor für 
„positive Differenz" 2: 9). 
Die Schätzung erforderte keinen algebraischen und geringen maschinellen Aufwand. Die 
Software WinBUGS erlaubt eine bequeme Kontrolle des Vorgangs. Die getroffenen An-
nahmen haben praktisch keinen Einfluss auf das Ergebnis, während die Beobachtungen 
trotz Zensierung angemessen berücksichtigt werden. 
Schlussfolgerungen Aldosteronspiegel sollte man bei Kindern nicht zur S icherheit 
doppelt bestimmen. Auch bedarf es keines stationären Aufenthalts Gesunder, um ihre 
Werte mit Werten während ihrer Krankheit zu vergleichen. 
Die Behandlung zensierter Werte ist in der Bayes-Schätzung mittels MC-Verfahren be-
sonders einfach. Die Formulierung der a-priori-Verteilungen fiir Varianzkomponenten er-
fordert nicht nur Intuition, sondern auch Grundkenntnisse der a-Veneilung. 
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Klinikumsweite Installation von SAP R/3 
im Universitätsklinikum Benjamin Franklin der FU Berlin 
von Voigt G 
FU Berlin, Sevicebereich Informationsverarbeitung 
Motivation Das Universitätsklinikum Benjamin Franklin (UKBF) besteht aus 46 Sta-
tionen mit ca. L200 Betten, je ca. 35000 stationären und ambulanten Fällen pro Jahr, 24 
Polikliniken, ist verteilt auf 5 Standorte und beschäftigt ca. 5500 Teilzeit- und Vollzeit-
Beschäftigte. 
Die klinikumsweite Installation von SAP RJ3 wurde getragen von der Vision eines voll 
vernetzten und integrierten Systems, wobei die Abdeckung aller klinischen und adminis-
trativen Aufgaben für ein Universitätsklinikum mit Patientenversorgung, Forschung und 
Lehre gewährleistet werden sollte. Als erste Ziele wurden daher formuliert, die struktu-
riene Verkabelung und Umstellung auf die Client-Server Technologie, die Umsetzung 
der Anforderungen einheitlich mit SAP RJ3, Produktivstan zum 1. 1. 1999 wegen eines 
y2k-Problems, Stufenplan zur Einführung der neuen Soft- und Hardware, dennoch aber 
klinikumsweite Einführung mit den Grundfunktionen zum Stichtag unter Nutzung be-
schränkter Krankenhaus-Ressourcen (Finanzen, Personal) mit der Projektbeteiligung von 
ausgewählten Mitarbeitern des UKBFs. 
Einfü hr ung Für die 1. Stufe war der Projektstart am 5. 1. 1998 und der Produktivstart 
am 1. 1. 1999. Es wurden die Module SAP R/3 Fl (Finanzwesen) mit FI-AA (Anlagen-
buchhaltung). MM (Materialwirtschaft), CO (ControUing), PS (Projektsystem). IS-H 
(Branchenlösung Krankenhaus), TS-H*Med (Branchenlösung Klinisches System) im Pi-
lotbereich erfolgreich eingefi.ihn. Auf den Stationen wurden von Beginn an auch Verle-
gungen, Entlassung, Bettzuwe isung und SAP-Mail als Funktion genutzt. 
Die 2. Stufe zur Einführung von SAP R/3 im Personalwesen (HR PA und PD) begann 
mit der Jstanalyse Mitte 1998 und hatte den Produktivstart am 15. 12. 1999. Gleichzeitig 
wurde auf Basis von SAP R/3 CO ein Konzept zur Kostenträgerrechnung erstellt, dessen 
Umsetzung aber noch offen ist. Parallel wurde in der 2. Stufe der Umfäng von SAP R/3 
lS-H*Med durch die fmplementien111g von weiteren Generalfunktionen und dem Roll-
out des Pilotbereichs erweitert. So wurden hausweit z. B. in dieser Zeit die Befund- und 
Leistungsrückmeldung, die OP-Planung und OP-Dokumentation, das Transfusionsgesetz, 
die Tumordokumentation, in einigen Abteilungen die Arztbriefschreibung implementiert. 
Die vollständige hausweite Umsetzung dieser und weiterer Funktionen wird nach Ein-
führung des neuen Releasestandes (siehe Stufe 3) forciert, wobei dann der Schwerpunkt 
auch auf der PPR, Pflegedokumentation und -planung liegen wird. 
Der Projektbeginn der 3. Stufe war am 15. 3. 2000; der Produktivstart ist für Ende 2001 
geplant. Sie beinhaltet einerseits die Einführung von SAP R/3 PM zur Instandhaltung. 
Andererseits wird der Ausbau der Funktionen von SAP HR im Bereich Personalconlrol-
ling vorangetrieben. Die wichtigen weiteren Ziele dieser Phase sind die Einführung einer 
integrierten Dienstplanungssoftware, der Release-Wechsel auf das SAP R/3 Release 4.6, 
die Einführung der Qualitätssicherung, die EURO-Umstellung und der Start des „Em-
ployee-Self-Service" für ausgewählte Bereiche. Im Projekt waren zu Spitzenzeiten ca. 
120 Personen tätig, davon 20 Personen von Consulting-Firmen und 100 Mitarbeiter aus 
den verschiedenen Bereichen im UKBF. Derzeit umfas t die SAP-Server-Installation, auf 
Basis von Compaq-Rechnern unter UNIX, je ein Cluster für das HR-Produktiv- und das 
übrige SAP-Produktiv-System und ein Cluster für die beiden Testsysteme. installiert sind 
zurzeit. ca. 700 SAP-Clients, i.ibcrwiegend PCs unter T sowie einige X-Tenninals und 
MACs, verteilt auf die Verwaltung, Stationen, Polikliniken und ZOP-Räume. 
lnfonnatik. Biometrie und Epidemiologie in Medizin und Biologie 2- 312001 
328 Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 
Mobile klinische Dokumentation mit meditrace: 
Auswirkung auf die Dokumentationsqualität 
Walter M, Puhl H, Bauwens K, Ekkernkamp A 
Unfallkrankenhaus Bertin, Knowledge lntelligence AG Köln/Darmstadt 
Ärztliche Dokumentation geschah bis vor wenigen Jahren vornehmJich aus sozialmedizi-
nischen und forensischen Gründen. Mil Einführung der DRGs bildet sie jedoch die Exis-
tenzgnmdlage für Krankenhäuser. Die lnstrumente, welche für Ärzte in Krankenhäusern 
zur Verfügung stehen, sind deren täglichem Arbeitsrhythmus wenig angepasst: die Doku-
mentation geschieht retrospektiv, redundant und zeitaufwändig. 
Zur Unterstlitzung der ärztlichen Dokumentation wurde die Dokumentationssoftware me-
ditrace entwickelt, die es ermöglicht, den kl inischen Aufnahme- und Visitenbefund auf 
einem mobllen Taschencomputer während der Anamnese und Visite als Primärdaten 
standardisiert zu erfassen. Ein Dialogbaum bildet die Teilprozesse der klinischen Anam-
nese bzw. Visite detailliert elektronisch ab. Die Dateneingabe erfolgt über einen touch-
screen oder über eine Tastatur. Durch eine implizite Verknüpfung von Symptomen, klini-
schen Befunden und Massnahmen mit Diagnosen bzw. Prozeduren wird zusätzlich eine 
vollständige Leistungserfassung ermöglicht. 
Bei einer ersten Evaluierung auf einer chirurgischen Station ließ sich das System prob-
lemlos in den klinischen AJJtag ohne zeitlichen Mehraufwand integrieren. Anhand einer 
prospektiv-randomisierten Studie wird untersucht, ob die mobile und strukturierte Daten-
erfassung im Vergleich zur herkömmlichen Dokumentation zu einer vollständigeren und 
kotTekteren Befunddokumentation führt. Aufgrund des unmittelbaren Zusammenhangs 
zwischen Vollständigkeit der Diagnosendokumentation und Einstufung über die DRGs 
wurde als Hauptzielkriterium die Anzahl dokumentierter Diagnosen gewählt. Als Neben-
zielkriterien wurden die Qualität der Verlaufsdokumematioo und die Zufriedenheit der 
anwendenden Ärzte festgelegt. 
Es zeigte sich, dass die Befunderfassung mittels meditrace im Vergleich zur herkömmli-
chen Dokumentation zu einer deutlich höheren Anzahl erfasster Diagnosen führt. Die 
konkreLcn Ergebnisse sollen vorgestellL werden. 
Literatur 
S1ESS, M. (200 1): Auswirkungen des DRG basierten Entgeltsystems. Chirurg BDC 40, 30-35 
RornELL, ß, (2000): Starthilfe DRGs. Das Krankenhaus, Sonderausgabe zur MEDICA 2000, 92, 
1-24 
FLINTROP, J. (2000): Jeden Tag ein kleiner Roman. Dt Ärztebl (97) 38, 2078-2082 
WALTER, M. (2001): Verbesserung der Dokumentation und Zeitersparnis für den Arzt: ein Wider-
spruch? Erstmalige Anwendung von mcditrace im Krankenhaus, Trauma Berufskrankheit (3) I, 
61-64 
Informatik, Biometrie und Epidem1olog1e 1n Medizin und Biologie 2-312001 
Abstracts der 46. Jahrestagung der GMDS 329 
Planungs- und Auswertungsstrategien 
für adaptiv gruppensequentielle Designs 
Wassmer G, Eisebitt R, Coburger S 
Universität zu Köln, Institut für Medizinische Statistik, Informatik und Epidemiologie 
Adaptive Zwischenauswertungen ermöglichen die datenabhängige Planung der weiteren 
Stufen innerhalb eines gruppensequentiellen Testdesigns. Die Möglichkeit, durch Kombi-
nationstests zu Testverfahren zu gelangen, die innerhalb eines adaptiven Designs das Ni-
veau exakt einhalten, wurde von Bauer (1989) eingeführt. Die daraus resultierenden Ver-
fahren erfüllen bezüglich dieses Aspekts die Anforderungen der ICH-Richtlinien. 
Insbesondere die Neuberechnung der benötigten Stichprobenumfänge der noch durchzu-
führenden Stufen stellt dabei ein attraktives Instrument für eine möglichst effiziente Aus-
wertungsstrategie dar. 
Die von Lehmacher und Wassmer ( l 999) vorgeschlagene Strategie beruht auf der Kom-
bination der p-Werte der einzelnen Stufen der Studie durch die inverse Normalmethode. 
Ein Vorteil dieses Verfahrens ist die Tatsache, dass die Entscheidungsbereiche der klassi-
schen gruppensequentiellen Verfahren verwendet werden können. Die resu ltierenden Ver-
fahren stimmen mit den klassischen Designs überein, falls keine Adaption am Stichpro-
benumfang oder andere Designänderungen durchgeführt werden. Die Teststrategie 
ermöglicht die Angabe von KonfidenzintervalJen, verzerrungs-korrigierten Punktschät-
zern sowie die Berechnung von globalen p-Werten (Wassmer et al., 2001). 
In dem Voru·ag wird vorgeführt, wie gemäß dieser Methode eine Studie geplant und 
ausgewertet werden kann. Es werden verschiedene Methoden der Stichprobenurnfangs-
Neuberechnung vorgestellt. Die Durchführung der Teststrategie und die Berechnung der 
Konfidenzintervalle sowie der p-Werte wird anhand tatsächlich durchgeführter Studien 
illustriert. 
Literatur 
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Vertrauensgewinn durch standardisierte 
IT-Sicherheitszertifizierung 
Weinand LM 
Bundesamt für Sicherheit in der Informationstechnik BSI, Bonn 
Seit beinahe 20 Jahren gibt es Anstrengungen, Kriterien zur Evaluierung und Zertifizie-
rung der Sicherheitseigenschaften von IT-Systemen zu entwickeln. Die ersten ModelJe 
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waren primär auf militärische Bedürfnisse zugeschnitten und aufgrund ihrer Rigidität für 
zivile, kommerzielle Applikationen weniger geeignet Des weiteren konnte damals die 
heutige Relevanz öffentlicher Computernetze nicht antizipiert werden. 
Mit den europäischen Sicherheitskriterien wurde Anfang der 90er Jahre der Grundstein 
für international harmonisierte und auch für zivile Anwendungen geeignete Sicherheits-
kriterien gelegt, in deren Folge 1999 die „Common Criteria for IT-Security Evaluation V 
2.1" als ISO Standard 15408 veröffentlicht wurden. 
Ein mu ltinationales Abkommen zur Anerkennung von Zertifikaten nach „Common Cri-
teria" verbindet heute bereits 14 Nationen in ihren Bestrebungen, mittels eines konsisten-
ten IT-Sicherheitsstandards die Verfügbarkeit von vertrauenswürdigen Sicherheitslösun-
gen zu erhöhen. 
Als wesenUiche Neuerung richten sich diese Kriterien geziel an den Anwender von IT. 
Gerade ihm wird ein Konstrukt zur Formuliernng seines aus Anwendersicht notwendi-
gen Sicherheitsbedarfs angeboten, das Schutzprofil (Protection Profile PP). 
Mit diesem Beitrag wird ein erster Einblick in die Struktur und die Philosophie der 
Common Criteria gegeben. Insbesondere wird gezeigt, welche Chancen sich mit dem 
Konstrukt der Protection Profiles für den IT-Anwender bieten. Er kann damit nicht nur 
seinen Sicherheitsbedarf spezifizieren, sondern auch die Korrektheit und Vollständigkeit 
einer Spezifikation mit Hilfe der CC nachweisen. Desweiteren hat er die Gewähr, dass 
alle postulierten Sicherheitsanforderungen, die er dem Katalog der CC entnehmen kann. 
nachweisbar sind in Form eines IT-Sicherheitszertifikates. Oie klare Ausprägung und 
hohe Flexibilität der CC soll mit diesem Beitrag dargestellt werden. Lnsbesondere wird 
die Unterscheidung der Anforderungen an die Sicherheitsfunktionalität eines IT-Produk-
tes und der Nachweis der Vertrauenswürdigkeit in diese Sicherheitsleistung umrissen. 
Die Common Criteria stellen dem IT-Anwender einen Katalog von Sicherheitsanforde-
rungen zur Verfügung, die wie Bausteine zum Bau von Protection Profiles genutzt wer-
den können. Neben einer Fülle von Informationen erhält man mit den CC eine Reihe 
unterstützender Strukturen, die dem lT-Anwender in der Auswahl und Vervollständigung 
beim Bau seines Protection Profiles unterstützen, angefangen von Abhängigkeitslisten 
über Administratrionshinweise bis hin zu einer vollständigen Übersicht aller Protokollie-
rungsmöglichkeiten je ausgewählter Komponente. 
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Modellierung von Integrationstypen 
Wendt T, Brigl 8, Winter A 
Universität Leipzig, Institut für Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie 
Gegenstand des Beitrags ist die Modellierung von Integrationsqualität im Sinne von 
„Unterschied in der Art", nicht im Sinne von besser oder schlechter". Ausgehend von 
einem Metarnodell für (Krankenhaus-)Jnformationssysteme wird diskutiert, wie bei der 
Modellierung von ln forrnationssystemeo verschiedene Integrationstypen, z. B. Dateninte-
gration und semantische Imegration, und verschiedene Qualitäten innerhalb dieser Ty-
pen, z. 8. verteilcrbasierte Datenintegration und abfragebasierte Datenintegration, berück-
sichtigt werden können und was Modellierungswerkzeuge dazu leisten müssen. Ein 
Prototyp eines Modellierungswerkzeuges wird kurt vorgestellt. Weiterhin wird diskutiert, 
welchen Erkenntnisgewinn die Informationssystemmodellierung ver pricht, ob z. B. aus 
einem Modell erkannt werden kann. warum Kontextintegration verschiedener Anwen-
dungssysteme bisher in einem bestimmten Informationssystem nicht realisiert ist. 
Der Beitrag diskutiert, wie, aufbauend auf dem in [WINTER, ßRJGL und WENDT 2001] 
beschrieben Meta-Modell für Informationssysteme, Integrationsqualität modelliert wer-
den kann. Sowohl die Modellierungsvorschrift als auch entSprechende Werkzeuge für die 
Modellierung müssen einfach und verständlich gestaltet sein. In einem graphenbasierten 
Modell eines Informationssystem können qualitative Unterschiede durch geeignete Attri-
bute der Knoten und Kanten des Graphen modelliert werden. Ein Modellierungswerk-
zeug muss dann leicht zu verwendende Funktionen zum seleklieren, filtern und aus-
blenden von Elementen mit bestimmten Attributwerten zur Verfügung stellen, um 
Informationssystemkomponenten mit bestimmter Integrationsqualität hervorheben bzw. 
unterscheiden zu können. Die Präsentation von Modellen muss entsprechend übersicht-
lich und leicht verständlich sein. 
Der Nutzen einer mit den genannten Hilfsmitteln unternommenen Modellie rung kann 
zunächst nur in einer übersichtlichen, systematischen Erstellung und Präsentation sowie 
den daraus möglichen Schlussfolgerungen liegen. Pfadanalysen im Modell kö nnten den 
Nutzen erweitern. Bestimmte Fragen, z. B. nach Ursachen für feh lende Integration, las-
sen sich nur aus einem Modell beantwo1ten, wenn die Antwort beim Erstelle n des Mo-
dells unmittelbar „hineinmodelliert" wurde. 
Wichtig für den praktischen Nutzen eines Modellierungswerkzeuges für Informationssys-
teme sind Lmportfunktionen bzw. Schnittstellen zu bereits genutzten Werkzeugen, z.B. 
Rechnerdatenbanken. 
Literatur 
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Kennzahlen(systeme) - Balanced Scorecard 
Wenzlaff P, Sens B 
Ärztekammer Niedersachsen, Zentrum für Qualitätsmanagement im Gesundheitswesen 
Besti mmten in der Vergangenheit wesentlich Finanz- und Bilanzkennzahlen die Lei-
tungsentscheidungen eines Unternehmens, so haben in den letzten Jahren vielseitigere 
Unternehmenskennzahlsysteme Verbreitung gefunden. Es entsteht der Eindruck, dass 
ohne Statistiker, Buchhalter und Wormatiker Unternehmen nicht mehr geleitet werden 
können. Tatsächlich sind nicht die Kennzahlensysteme der Treiber, sondern die Weiter-
entwicklung und Ausbreitung von Qualitätsmanagementkonzepten (u. a. Revision DIN 
ISO Reihe 9000ff. in 2000) über die Produktion hinaus auch im Dienslleislllngsbereich 
(u. a. im Gesundheitswesen). Damit sind intelligente und (schnell)wirksame Kennzahl-
systeme erforderlich geworden (z. B. Balanced Scorecard). Allen gemeinsame tragende 
konzeptuelle Überlegungen sind: 
Jede Kennzahlenbestimmung ist als statistische Maßnahme durch die zwei Aspekte Mo-
dellhaftigkeit und Zweckbestimmtheit wesentlich gekennzeichnet. Mit Modellhaftigkeit 
ist gemeint, dass ein noch so ausgeklügeltes Kennzahlensystem nur ein vereinfachtes 
Abbild der Unternehmenswirklichkeit sein kann. So besteht die Kunst darin, soviel In-
formation wie möglich (= das Wesentliche), aber zugleich o wenig wie möglich 
(Überschaubarkeit) zu erheben. 
Mit der Zweckbestimmtheit ist die Brücke zum Qualitätsmanagement (QM) geschla-
gen. Jede statistische Analyse (= Kennzahl-Zusammenstellung) muss mit einem konkre-
ten Ziel (= Unternehmens-, Qualitätsziel) verbunden sein und sollte nicht bloßer 
Selbstzweck (= Bürokratie) sein. Die Zielorientiertheit wird einem Kennzahlensystem 
mi!lels durchgängiger QM-Konzepte (aus Unternehmensvision und -politik, abgeleite-
ten strategischen/operativen Ziele, zugehö1igen Maßnahmen/Regelkreisen) zur zielgerich-
teten Lenkung des Unternehmens vorgegeben. Somü muss ein innovatives Kennzahlen-
system prospektiv ausgerichtet sein, d. h. strategisch relevante Kennzahlen beinhalten. 
Neben „ha rten" Kennzahlen (meist finanzwirtschaftl iche Daten) werden in Zukunft 
verstärkt die „ weichen" Kennzahlen (u. a. Ansehen des Unternehmens, Unternehmens-
kultur, etc.) genutzt werden. Ausgehend von der Umernehmenspolitik ist jedes Kennzah-
lensystem unternehmens-individuell zu erarbeiten. Auch ein ausgereiftes Instrument 
wie eine Balanced Scorecard mit den „klassischen" vier Sichtweisen (Kunden-, F inanz-
Geschäftsprozess- und Mita rbeiterperspektive) kann nur ein Start sein und im Ge-
sundheitswesen u. a. bzgl. Qualität, Risiko, Ethik ergänzt werden. Uncemehmenskenn-
zahlsysteme sind über die Abteilungen herunterzubrechen und von den Mitarbeitern vor 
Ort zu speisen. So sind die zunächst toten (Kenn)Zahlen miuels Motivation, Veran t-
wortung und geeigneten Maßnahmen mit Leben zu erfüllen und zur Unternehmens-
führung wirksam zu nutzen. Kennzahlensysteme sind also primär ein komplexes QM-
Werkzcug, benötigen zukünftig aber auch vermehrt Unterstützung durch Med. Informa-
tik, Dokumentation und Statistik. 
Literatur 
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Strukturzuschlag für Regionen 
im Rahmen der pauschalierenden Vergütung 
über Diagnosis-Related Groups (DRG) - Eine empirische Studie 
Wolf-Ostermann K, Lüngen M, Lauterbach K 
Universität zu Köln, Institut für Gesundheitsökonomie und Klinische Epidemiologie 
Der Gesetzgeber hat in § l 7b KHG die Einführung der DRG ab dem Jahr 2003 vorgege-
ben. Unter anderem ist vorgesehen, dass krankenhausbezogene Su·ukturz.uschläge global 
vereinbart werden können. Für den Fall, dass ein Krankenhaus mit den pauschalierenden 
DRG die regionale Versorgung 11icht sicherste llen kann, wären Strukturzuschläge denk-
bar. Bisher existiert in der BRD keine Untersuchung, die methodisch oder quantitativ 
Aussagen zu regionalen Kostenunterschieden trifft. 
In einer empirischen Studie werden am Beispiel NRW die Kosten- und Leistungsdaten 
von 373 Krankenhäusern über aggregie11e Kennzahlen wie Verweildauer, Fallkosten, 
Auslastung usw. im Vergleich der Jahre 1997 zu 1999 analysie1t. Die Krankenhäuser 
werden anhand der offiziellen Einte ilung des Landesentwicklungsplanes (LEP) gemäß 
der Siedlungsstruktur der Gemeinde in Ballungszeotren, -randzonen, solitäre Verdich-
tungsgebiete und ländliche Zonen eingeteilt. Alternativ wird die Zuordnung mitte ls 
Ober-, Mittel- und Unterzentren, ebenfalls nach dem LEP mit insgesamt 11 Gruppen, 
vorgenommen. Statistisch signifikante Unterschiede kostenrelevanter Größen in Bezug 
auf Siedlungsstruktur oder Zentralität sind nicht nachzuweisen. Unterschiede bzgl. der 
Siedlungsstruktur oder Zentralität sind erkennbar bei Fallzahlen, Berechnungstagen, Ver-
weildauern und dem Anteil an Kurzliegern. Mit abnehmender Zentralitäl sind Tendenzen 
zu einem Fallzahlanstieg, zu einem geringeren Kostenanstieg pro Fall und zu einer Ver-
ringerung der Anzahl an Berechnungstagen zu erkennen. 
Die Untersuchung diskutiert erstmals anhand versch iedener offizie ller Gruppierungen der 
Gemeinden mögliche Ansatzpunkte für Strukturzuschläge auf regionaler Ebene. Die Er-
gebnisse legen nahe, dass solche Zuschläge in Deutschland nicht notwendig sind. Damit 
werden andere Ergebnisse als in den USA oder Australien erzielt, wo durch dünnere 
Besiedlung regionale Zentren mit gesonderten Zuschlägen rechnen können. Notwendig 
wäre die Ausdehnung der Untersuchung auf Bundesländer außerhalb von NRW. Ebenso 
wären detailliertere Daten der Krankenhäuser notwendig, um evtl. Kostenunterschiede 
auf Fachabtei lungsebene feststeUen zu können. Insbesondere schwach ausgelastete Abtei-
lungen, wie etwa Betten für Schwerbrandverletzte, kommen als Strukturzuschlag in Be-
tracht. 
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Einrichtungsübergreifende Dokumentenstrukturen 
für die Dokumentation onkologischer Erkrankungen 
der Thoraxorgane 
Wolff AC, Mludek V, van der Haak M, Haux R 
Universität Heidelberg, Institu t für Medizinische Biometrie und Informatik 
Bei onkologischen Erkrankungen hat man es oft mit langwierigen Krankheitsverläufen, 
interdisziplinärer Diagnostik und Therapie sowie schwerwiegenden N ebenwirkungen und 
Langzeitfolgen zu tun, die eine qualitativ hochwertige Dokumentation unabdingbar ma-
chen (1). Eine gutorganisierte Kommunikation ist für eine gemeinsame Behandlung von 
ausschlaggebender Bedeutung [2] und kann durch eine einrichtungsübergreifende elek-
tronische Patientenakte unterstützt werden, die berechtigten Personen Zugriff zu allen 
notwendigen Informationen bietet, ganz gleich aus welcher Einrichtung diese ursprüng-
lich stammen [3]. 
In der Abtei lung Medizinische Informatik der Universität Heidelberg werden derteil die 
Realfaierungsmöglichkeiten einer solchen einrichtungsübergreifenden elektronischen Pa-
tientenakte am Beispiel der Thoraxklinik-Heidelberg und der Radiologischen Un iversi-
tätsklinik, die jährlich ca. 500 Patienten gemeinsam behandeln, untersucht. Hierzu wur-
den im November 2000 [4] sowie im Februar 2001 [5] in den Archiven beider 
Einrichtungen umfassende D okumentenanalysen durchgeführt, um Struktur und Aufbau 
der Dokumentation onkologischer Erkrankungen der Thoraxorgane zu analysieren. 
In die Studien eingeschlossen wurden konvemionelle und elektronische Patientenakten 
von insgesamt 58 Patienten, die 1999 gemeinsam behandelt wurden (28 Neuerkrankun-
gen Bronchialkarzinom. 15 Neuerkrankungen Bronchialkarzinom vor 1999, 15 sonstige 
maligne Erkrankungen). Zu jedem Dokument der Patientenakten wurden grundlegende 
Merkmale wie Format, Farbe, Seitenzahl, Quelle und dokumentenerzeugendes System 
erfasst. Außerdem wurde überprüft, ob es sich um eine Kopie aus der j eweils anderen 
Einrichtung handelt. Zusätzlich wurde jedes Dokument einem Dokumenttyp aus einer 
157 K lassen umfassenden, eigenentwickelten Klassifikation zugeordnet, so dass in ei-
ner anschließenden kasuistischen Analyse 14 für die gemeinsame Behandlung beson-
ders relevanle Dokumenllypen auf ihre inhaltliche Struktur hin untersucht werden 
konnten. 
Die Ergebnisse dieser Analyse sollen im Vortrag präsentiert sowie mögliche Strukturen 
einer einrichtungsübergreifenden Verlaufsdokumentation diskutiert werden. 
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GIS gestützte geographisch-epidemiologische Untersuchung 
von EHEC (enterohämorrhagische Escherichia coli) 
Infektionen in Schweden 
Zimmer S, Kistemann T 
Universität Bonn. Hygiene-Institut 
Enterohämorrhagische Escherichia coli (EHEC) sind hoch infektiö e Bakterien mit der 
Fähigkeit zur Bildung von Toxinen (Shigatoxine). Eine EHEC-Infektion kann beim Men-
schen leichte Diarrhoen, aber auch schwere Komplikationen bis hin zu ierenversagen 
und Tod auslö en. Das Erregerreservoir sind landwirtschaftliche utzticrc, insbesondere 
Rinder. Eine Übenragung auf den Menschen erfolgt durch fäkal kontaminierte Lebens-
mittel, Wasser oder Kontakt zu Ausscheidertieren oder infizierten Men chen. Ihre Ver-
breitung scheint weltweit zu sein. doch insbesondere in Industrieländern haben sie seit 
dem ersten be chriebenen Ausbruch in den USA 1982 zunehmend an Bedeutung gewon-
nen. Nach eher sporadischen Infektionen Anfang der achtziger Jahre lösten s ie immer 
größere Epidemien aus (USA, Japan, Schweden, Deutschland). Regionale Häufungen, 
z. B. in Schottland oder im Südwesten Schwedens, sind bisher nicht hinreichend geklärt. 
EHEC gellen mitllerweile als dritthäufigste bakterielle Erreger von Diarrhoe und werden 
auch als die wichtigste Gruppe neu aufgetretener lebensmittelübe1tragener Erreger be-
zeichnet. 
Bei dem vorliegenden Beitrag handelt es sich um eine ökologische Studie, bei der aggre-
gierte Daten auf Populationsebene anhand epidemiologischer und medizinisch-geogra-
ph ischer Methoden analysiert werden. Erstmals werden zwei relevante Datenquellen zur 
EHEC-Yerbreitung in Schweden zusammengeführt. Zum einen handelt es sich um Stu-
dien zu Infektionen in schwedischen Tierbeständen, zum anderen um alle gemeldeten 
Humanfälle von 1995 bis April 1999. 
Zur Darstellung der räumlichen Muster sowie der Visualisierung der Ergebnisse wird ein 
Geographisches lnforrnalionssystem (ArcView 3.2, ESRD genutzt Charakteristika der 
räumlichen Verbreitung von Punktdaten, Inzidenzen und Prävalenzcn werden dargestellt. 
Auffällige Häufungen und signifikant hohe Infektionszahlen werden anhand verschiede-
ner Verfahren de Probability-Mapping ennittelt. Deutlich wird eine auffällige Häufung 
sowohl tierischer als auch menschlicher Infektionen in den südlichen Landesteilen. Eine 
Korrelationsanalyse erg ibt positive und signifikante Korrelationen sowohl zwi chen In-
fektionszahlen von Menschen und Tieren als auch zwischen Humanfällen und Variablen 
der landwirtschaftlichen Struktur. Es scheint, dass die Übertragung von EHEC-Infeklio-
nen in Schweden große lokale Bedeutung bat. Eine hohe Anzahl landwirtschaftlicher 
Betriebe und Nutztiere in einer Region sowie nachgewiesene tierische Infektionen stellen 
offenbar Risikofaktoren für die menschliche Gesundheit dar. Lokal vertriebene Produkte, 
kontaminierte Badegewässer und der direkte Kontakt zu Ausscheidenieren werden als 
bedeutsame Überragungswege eingeschätzt. 
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